22me ANNEE JUILLET 1908. No 7 


Pee ANNALES 
LIN SEL LoUT PASTEUR 


RAPPORT DE LA MISSION D’ETUDE 


DE LA 
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SUR LA PETITE COTE ET DANS LA REGION DES NIAYES AU SENEGAL 
Par MM. A. THIROUX, R. WURTZ er L. TEPPAZ 


A la finde l’année 1907, le Dt Ninaud, médecin de la muni- 
 cipalité de Rufisque, chargé de l’assistance médicale indigtne,. 
signalait, dans toute la région du Diander,jusqu’a la Tamna, de 


~ nombreux cas de maladie du sommeil, 


Un certain nombre de villages avaient é1é décimés, ou 
avaient été forcés de se déplacer, d’autres avaient compléte- 


ment disparu. 


Chez deux malades envoyés 4 Saint-Louis par le D" Ninaud. 
_ provenant de la région incriminée, on put isoler Trypanosoma 
gambiense, agent pathogéne de la trypanosomiase humaine. 

M. le Gouverneur du Sénégal, afin d’étre éclairé compléte- 
ment sur la situation, envoya alors une mission chargée de 


 déterminer les limites de la zone contaminée et d’étudier en 


méme temps les trypanosomiases animales dans la méme région, 
ou les moutons et les boeufs zébus ne vivent pas. Aprés entente 
avec le Dt Ninaud, qui signala les endroits les plus contaminés, 
Vitinéraire fut établi dans le Diander, mais afin de se documen- 
ter plus complétement, la mission résolut de commencer par 
visiter au sud la Petite-Cote, patrie classique de la maladie du 
‘sommeil, dont les postes de Joal et Portudal passaient, il y a 


a 30 ans, pour étre des foyers trés dangereux. D’autre part, Jl 


étaitindispensable des’assurer qu’au Nord la maladie ne remontait 
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pas au-dessus de la Tamna, en dehors de la zone d’action 
du D* Ninaud, et il fut décidé que toute la région dite des 
Niayes située entre Rufisque et Saint-Louis serait visitée. 

Les Niayes sont constituées par des bas-fonds marécageux, boi- 
sés, recouverts principalement de palmiers 4 huile (Elais gui- 
neense). Ces bas-fonds sont situés entre des dunes de sable; le 
sol en est formé d’humus ; on y rencontre quelquefois des fonds 
argileux. 

Dans un rapport précédent (1906) sur les trypanosomiases 
animales observées sur la Petite-Céte, aux environs de Nianing, 
nous avions déja insisté sur ce point que dans certains endroits 
des Niayes on retrouvait des tsétsé (Glossina palpalis) a San- 
galeam et que la région méritait d’étre visitée soigneusement. 
D’autre part, les rapports médicaux faits jusqu’alors nous assu- 
raient quil n’y avait rien de suspect. L’assistance médicale 
indigéne n’existait pas et les malades se cachaient. Depuis, ils 
sont devenus plus confiants et se rendent plus volontiers a la 
visite du médecin qui peut ainsi se rendre mieux compte de |’é- 
tat sanitaire du pays. 

La mission partie de Joal est remontée jusqu’a Saint-Louis 
en visitant les localités portées surles cartes ci-aprés. Les résul- 
tats de ses recherches sont les suivants. 


I 
TRYPANOSOMIASE HUMAINE OU MALADIE DU SOMMEIL 


Joal. Village de 900 habitants, ancien poste militaire, aban- 
donné en 1888, servant de villégiature & Rufisque et A Gorée. Sa 
splendeur est tombée en méme temps que celle de Gorée; 
on y retrouve encore de jolies maisons de campagne. 

Le village est bati sur une presqu’ile de sable, séparée de la 
terre ferme par une dépression envahie par la mer, que l’on 
peut passer a gué, 

D’aprés les renseignements recueillis auprés del’administra- - 
teur,auprés du pére de la mission catholique, auprés des com- 
mergants et auprés d’unedame qui tient une sorte de dispensaire 
pour indigénes, il n’y a pas de malades du sommeil & Joal. 
Ceux qu’on y observe parfois ont contracté la maladie a Nianing 
qui jouit & cet égard de la plus mauvaise réputation. C’est ce 
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qu’on entend dire partout sur la Petite-Cote. II est évident que 
Nianing est la région ot l’on observe le plus grand nombre de 
cas de trypanosomiase, mais on peut trouver aussi en d'autres 
points de Ja Petite-Céte des malades autochtones isolés: Autour 
du fly-belt Nianing existe une zone d’endémicité plus atténuée 
dans laquelle on observe des cas erratiques, cette zone semble 
se prolonger au sud et rejoindre la zone d’endémicité de la Gam- 


bie anglaise, elle vient se confondre au nord de Rufisque 


avec la zone d’endémicité des Niayes. 

D’ailleurs, & Joal, les indigénes et particuliérement les. 
enfants présentent de ’hypertrophie ganglionnaire et les mara- 
bouts pratiquent couramment!’avulsion des ganglions cervicaux. 
On nous présente une fillette qui a subi cette opération. Un 
homme d’une quarantaine d’années nous est aussi pr ésenté, 
porteur d’un ganglion cervical, gros comme une noix, dont l’ap- 
parition remonterait, d’aprés lui, a 10 ans. C’est manifestement 
un vieux syphilitique porteur d’exostoses aux tibias. 

La personne qui tient le dispensaire, et a laquelle nous 
demandons son avis sur ce cas particulier, nous dit que ce sujet 
ne tardera pas aprésenter du prurit et & dormir. «Il commence 
déja, » ajoute-t-elle. 

Nous examinons le sang qui ne montre ni agglutination glo- 
bulaire ni parasites. 

La lymphe ganglionnaire est également dépourvue de try- 
panosomes, Il n’y aurait plus en ce moment, a Joal, de malades. 
présentant de l’hypnose. 

La nuit précédente (une femme aurait succombé ala maladie 
contractée a Nianing ». 

Nous nous trouvions en présence d’un probléme difficile. 
L’examen direct du sang est, comme on le sait, le plus souvent 
négatif dans la trypanosomiase humaine. 

Les auteurs anglais ont, par ailleurs, prétendu que les gan- 
glions cervicaux hypertrophiés des malades renfermaient pres- 


que toujours des trypanosomes facilement décelables ; or la” 


ponction ganglionnaire est une opération relativement simple et 
praticable en route; mais, de notre cété, chez tous les malades 
que nous, avions eu & traiter antérieurement, présentant des 
symptémes d’envahissement des méninges, tels qu’hypnose et 


troubles moteurs, nous n’avions jamais retrouvé de gros gan- 


TN 


me. Oe 


TRYPANOSOMIASES AU SENEGAL 565 


glions cervicaux et l’examen de la lymphe des petits ganglions 
de cette région s’était toujours montré négatif. 

Le D" Martin avait fait au Congo les mémes observations. 
D’aprés lui on retrouve, le plus souvent, les trypanosomes dans 
les ganglions des malades; mais il faut les chercher pendant 
plusieurs jours de suite et dans tous les ganglions, lorsqu’ils 
sont absents dans les ganglions cervicaux. Ces conclusions 
n’étaient pas faites pour rendre ce procédé de diagnostic trés 
pratique en route. Restaient la ponction lombaire avec centri- 
fugation du liquide céphalo-rachidien dans les cas ot l’hypnose 
et les troubles inoteurs existaient, ou alors la centrifugation du 
sang, procédé de choix d’aprés la mission du Congo, toutes deux 
opérations longues, mal acceptées par les indigénes et deman- 
dant une installation le plus souvent impossible a réaliser. 

Ces considérations firent que les habitants de Joal ne furent 
pas examinés systématiquement par le procédé recommandé 
par jes auteurs anglais, qui, nous le verrons plus loin, a été 
depuis employé constamment & notre entiére satisfaction, au 
cours de notre tournée. 

Entre Joal et Nianing, la région est trés argileuse, la culture 
des arachides est impossible, mais on traverse a tout moment 
des riziéres desséchées a sol glaiseux fendillé. 

Mianing, bati sur un terrain de méme nature, était coupé, 
jusqu’a l'année derniére, par un ravin boisé récemment défriché. 
Le village indigéne comptait autrefois 2,000 habitants; il se 
trouve actuellement réduit & 150 par suite de la maladie. 

Nous sommes trés aimablement, recus par M. Segeur qui 
met la résidence & notre disposition et convoque tous les 
malades dormeurs connus, ainsi que les porteurs de gros gan- 
glions. Nous nous disposons & pratiquer lacentrifugation du 
sang ou la ponction lombaire. Cependant, nous commengons 
par l’examen direct du sang et la ponction des ganglions. 

On nous présente 14 indigénes, parmilesquels deux ont des 
phénoménes d’hypnose trés marqués et ne portent que de trés 
petits ganglions cervicaux. 

Nous ponctionnons d’abord les plus gros et nous retrouvons 
Trypanosoma gambiense chez des sujets qui n’ont jamais dormi. 
Depuis, au cours de notre tournée, nous nous sommes atta- 
chés & rechercher l’agent infectieux chez tous les indigénes 
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porteurs de ganglions cervicaux volumineux, touten notant les 
cas de maladie du sommeil clmiquement reconnaissables. Ces. 
derniers, d’ailleurs, relativement beaucoup plus rares, ne ren- 
seigneraient pas suffisamment sur l’endémicité et [extension 
de la maladie. 

D’autre part, la constatation du trypanosome chez les 
malades dont les méninges sont envahies devient plus diffi- 
cile par la raison que, trés souvent, les ganglions semblone a 
cette période de lamaladie, moins volumineux et qwils sont 
moins souvent infectés. Les faits observés confirmentles asser- 
tions, souvent répétées par les habitants du pays qui préten- 
dent que les ganglions fondent lorsque les malades commen- 
cent adormir,. 

Si done, dans un hépital, en présence de malades a sympto- 
mes médullaires bien déterminés, présentant des ganglions 
cervicaux peu volumineux, la ponction lombaire et Ja centrifuga- 
tion du sang sont des procédés de choix, nous prétendons que 
ces procédés, inapplicables en route, doivent étre remplacés, 
lorsqwils agit de la détermination de infection dune région, 
par la recherche etla ponction systématiques des gros ganglions 
cervicaux, chez tous les indigenes et méme chez ceux qui 
n ont jamais présenté d’hypnose. 

Suivent les observations résumées en quelques lignes des 
malades dont l infection a été vérifiée. 

1. Makiro Fall, homme de 30 ans, né a Kelle dans le Cayor, venu a Nia- 
ning dans son enfance, y est resté depuis. Maladie ayant débuté par de la 
fiévre et de la fatigue généralisée pendant l’hivernage dernier. L’hypertro- 
phie des ganglions cervicaux et sous-maxillaires a immédiatement suivi. 


Trypanosomes rares dans les ganglions cervicaux. 

Pas d’hypnose; appareil moteur en bon état; pas de tremblement fibril- 
laire de la langue. 

2. Baitout Kahu, homme de 28 ans, né a Dakar, venu a Nianing 416 ans, 
traitant employé chez M. Duclos, habite l’escale. A toujours eu la fiévre en 
hivernage, a sentiune grande lassitude depuis février, présente des ganglions 
cervicaux de la grosseur d’une lentille, un ganglion sous-maxillaire de la 
grosseur d’une amande renfermant des trypanosomes rares. 

Troubles psychiques depuis quelques jours': manie de la persécution, a 
tiré des coups de revolver en ville. Pas de troubles moteurs ni d’hypnose, 

3. Kaui Mariko, femme de 25 ans, captive venue de Mauritanie a 

4 La folie due & la trypanosomiase humaine a été également signalée par la 
mission du Congo. Bull. de la Soc. de path. exotique, 11 mars 1908, p. 146. 
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Nianing il y a environ 3 ans. Accés de fiévre pendant l’hivernage avec engor- 
gement consécutif des ganglions cervicaux et sous-maxillaires qui sont gros 
comme des amandes; lassitude générale ; pas d’hypnose. 

Trypanosomes rares dans les ganglions cervicaux. 

4. Diowlé Diawa, enfant de 6 ans, né a Sali-Portudal, venu a Nianing 
il y a4 ans, Fiévre pendant l’hivernage suivie d’engorgement ganglionnaire. 
Cet enfant asubil’excision des ganglions cervicaux, il en reste quelques-uns 
a peine gros comme des pois, renfermant des trypanosomes trés rares. 
Hypnose remontant a 4 mois; l’enfant s’endort aussitot qu’il est assis. 

5. Maladou Sakeliba, femme de 40 ans, née & Odienné (Soudan), venue a 
Nianing depuis 2 ans. Engorgement ganglionnaire datant de l’année der- 
niére. Ganglions cervicaux gros comme des amandes, renfermant des trypa- 
nosomes nombreux. Ganglions sous-maxillaires, axillaires et inguinaux 
également hypertrophiés; pas d’hypnose. 

6. Beyma Diarra, homme de 20 ans, né & Onorodougou (Soudan), 
habite Nianing depuis 3 ans, Malade depuis lhivernage, a eu d’abord des 
aecés de fiévre et des coliques. Il présente actuellement de tres petits 
ganglions cervicaux dont l’examen reste négatif et qui auraient apparu 
depuis l’hivernage; quelques ganglions ingninaux; pas de ganglions axil- 
laires. Hypnose accentuée, remontant & un mois; le malade s’endort sur la 
voie psblique. 

7. Alamako Samaré, fillelte de 11 ans,née & Saint-Louis, depuis 4 ans a 
Nianing. Accés fébriles au début du dernier hivernage; hypertrophie gan- 
glionnaire datant de 2 mois; ganglions cervicaux et sous-maxillaires gros 
comme des haricots; un ganglion axillaire a droite hypertrophié ainsi que 
les ganglions inguinaux. Trypanosomes assez nombreux dans les ganglions 
cervicaux. Léger degré d’hypnose depuis lecommencement du mois. 

8. Birama Diarra, enfant de 10 ans, né a Saint-Louis, venu 4 Nianing 
depuis3 ans. Accés fébriles pendant fe dernier hivernage ; hypertrophie 
ganglionnaire conséculive. Un gros ganglion cervical 4 dreite a montré de 
rares trypanosomes. Ganglions sous-maxillaires et inguinaux hypertrophiés, 
un gros ganglion axillaire & droite. Pas d’hypnose. 

9. Oumar-Diaye, enfant d’un garde de cercle, cing ans, né a Saint-Louis, 
yenu il y a trois ans a Nianing, hahite le camp des gardes a 20 metres a 
peine de la mer. Fréquents accés de fiévre depuis deux ans. Hypertrophie 
ganglionnaire datant de 4 mois environ. A beaucoup maigri a deux repri- 
ses différentes; gros ganglions sous-maxillaires et cervicaux avec trypano- 
somes trés rares. Pas d’hypnose. 


Entre M’Bour et Nianing, le terrain devient plus sablon- 
neux, mais on observe encore fréquemment des affleurements 
Wargile. On traverse, entre autres, un ravin argileux actuel- 
lement 2 sec et couvert d’efflorescences salines'. Au bord du 
marigot se trouvait, il y quinze ans, un important village 


4. De tels ravins se nomment « tannes », altération du mot indigéne tamna. 
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nommé Bolliny, qui a disparu a la suite de la maladie du som- 
meil. 

M’Bour. Gros village de 900 habitants établi sur une dune 
de sable dans ua endroit bien dégagé avec puits profonds de 
15 métres, 

Nous trouvons peu de gros ganglions. Un assez grand 
nombre cependant de ganglions sous-maxillaires plus petits 
qu’a Nianing, particulitrement chez les enfants. Un indigene 
serait mort il y a 3 jours de la maladie du sommeil contractée 
a Nianing. Nous trouvons seulement 5 indigenes ayant de 
gros ganglions cervicaux et sous-maxillaires, dont la domes- 
tique du représentant de la maison Maurel et Prom, qui refuse 
de se laisser ponctionner. ene 

Chez 2 indigénes les ganglions cervicaux sont ponctionnes, 
on retrouve chez l’un d’eux Trypanosoma gambiense. 


10. Per. Let, homme de vingt-trois ans environ ; ganglions sous-maxil - 
laires et cervicaux de la grosseur d’une amande, les derniers renfermant 
des trypanosomes trés rares. Opacité de la cornée 4 gauche. Conjoncti- 
vite 4 droite. Pas d’hypnose ni de troubles moteurs. 


é 


Sali-Portudal. Village peu important, ancien poste militaire, 
contemporain de Joal et comme lui considéré comme trés 
atteint par la maladie du sommeil. Le village est établi en 
partie sur une dune (Sali-Sosse), en partie dans une vallée 
sablonneuse (Sali-Portudal). Nous voyons 36 habitants; les 
autres sont occupés aux champs. L’un d’eux présente de gros 
ganglions cervicaux et sous-maxillaires avec cedéme de la face 
et amaigrissement sans hypnose, nous pensons qu'il est atteint. 
Les nécessités de l’étape ne nous permettent pas de vérifier 
notre diagnostic au moyen de la ponction ganglionnaire. 

Poponguine. 600 habitants environ. Village établi aux envi- 
rons du Cap de Naze sur un sol composé de latérite. Popula- 
tion en bon état. Un grand nombre de ganglions sous-maxil- 
laires volumineux que nous observons d’ailleurs sur toute 
notre route. Pas de gros ganglions cervicaux. 11 ganglions 
sous-maxillaires sont ponctionnés sans résultat Nous pensons 
que lhypertrophie de ces ganglions, sifréquente dans cetterégion 
chez les indigenes, et en particulier chez les enfants, est plutot 
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due aux suppurations des yeux, des oreilles et du nez que Yor 
observe sur au moins 1/5 de la population. i 

Thieguy. Petit village distant d’environ 6 kilometres, bate 
dans une plaine bien dégagée, a sol composé de latérite, quel- 
ques bosquets humides composés de palmiers. Un indigéne trés 
cachectisé attire notre attention, quoique ne présentant qu'un 
trés petit ganglion cervical. 


44. M’ Bat Goudine, homme de quarante-cing ans, n’ayant pas quitté le- 
village ou ses environs immédiats, malade depuis. l’hivernage dernier, a 
beaucoup maigri, acluellement cachectique, présente un trés petit ganglion 
cervical a droite avec trypanosomes trés rares, pas d’hypnose, légere 
ataxie. 


N’ Dougoura. Agglomération de petits villages groupés dans- 
une grande plaine sablonneuse ; & peu de distance se trouve le 
marigot & fondsargileuxde N’ Dougoura, actuellement asséché. 
Population sale et mal tenue. Deux indigénes présentent de 
petits ganglions cervicaux renfermant des parasites ; un troi— 
siéme, qui n’a que de petits ganglions sous-maxillaires. n’en. 
montre pas. 


42. Manda Diop, enfant de douze ans. Garglions cervicaux petits, de 
la grosseur d'un pois; gros ganglions sous-maxillaires ; les ganglions cervi- 
caux renferment des trypanosomes trés rares. Pas d’hypnose, ni de trou- 
bies moteurs. 


13. Fatou M’gone, fillette de douze ans. Ganglions cervicaux comme de 
petits haricots, avec trypanosomes rares. Quelques ganglions sous-maxil- 


laires volumineux, principalement & gauche. Pas d’hypnose ni de troubles 
moteurs, 


A quelques kilométres de N’Dougoura, en suivant la route 
de Rufisque, on traverse une grande plaine argileuse inondée- 
pendant Vhivernage et dont la partie la plus déclive est occu- 
pée par le marigot permanent de Panntior. 

Apres 24 heures de séjour & Rufisque, pendant lesquelles. 
nous voyons quelques malades venus de loin pour étre traités 
a Vatoxyl par le Dt Ninaud, nous partons de nouveau pour 
entrer dans la région du Diander. 

Diarhérate. Village situé sur une dune sablonneuse, & envi- 
ron 1,500 métres du marigot & fond argileux de Sangaleam 
que, depuis 1900, l’on sait étre infesté par Glossina palpalis. 1. 
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abrite 300 habitants environ. Autrefois tres prospére, ce village 
est actuellement trés réduit par la maladie du sommeil. 

On n’observe que de petits ganglions sous-maxillaires et 
de trés rares ganglions cervicaux trés petits, la plupart des 
habitants ayant subi l’exérése ganglionnaire, d'autres ayant 
été traités & Vatoxyl par le D" Ninaud, conditions qui rendent 
le diagnostic particulitrement difficile dans ce village. Une 
femme présente cependant des symptomes d’abattement et un 
engorgement ganglionnaire qui permettent d’établir un dia- 
gnostic clinique probablement exact; mais dans ce cas, comme 
dans 8 autres, la ponction ganglionnaire reste négative. 

Nous retrouvons dans le village suivant un enfant originaire 
de Diarhérate, sur lequel nous pratiquons un examen positif, 

14. Alionne-Diagne. Un ganglion carotidien profond, gros comme une 
noisette 4 gauche, renfermant des trypanosomes rares; pas d’hypnose ni 
Wataxie, sujet en bon état, a subi 4 Rufisque 2 injections d’atoxy] il y a en- 
viron 4 mois, puis a cessé de se présenter au Dr Ninaud. 

N’Guisial. Village peu important, comprenant a peine 
quelques cases, situé dans une plaine sablonneuse peu éloignée 
du marigot de Sangaleam. Gn n’y observe que des ganglions 
sous-maxillaires et quelques rares ganglions cervicaux trés 
petits. 4 de ces derniers, examinés, ne renferment pas de 
trypanosomes. On ne trouve dans ce village que le cas 
erratique, venu de Diarhérate, mentionné ci-dessus. 

Cependant 7 Peuhls, établis dans une petite agglomération 
de cases dans ce méme village, sont morts année derniére 
de maladie du sommeil. De cette agglomération il ne reste 
qu'une femme indemne. 

Niaga. Le village établi sur le sable, non loin du marigot de 
Sangaleam, est assez grand, il comprend environ 200 habitants. 

Beaucoup d’indigénes auraient émigré l’année précédente, 
ala suite d’une mauvaise recolte, on n'y observerait pas de 
maladie du sommeil, pas de gros ganglions cervicaux. L’examen 
de 6 petits ganglions reste négatif. 

Quayenbam. Grand village situé dans une plaine ondulée, 
sablonneuse, voisin également du marigot de Sangaleam, 
comptant 250 habitants, a perdu beaucoup de son importance. 
Gros ganglions gous-maxillaires fréquents, ganglions cervicaux 
petits et rares, Un seul indigéne infecté fut examiné. 
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45. Dembané Wade, enfant de 10 ans environ, ganglions sous-maxillaires 


yolumineux; un seul ganglion cervical, 4 gauche, gros comme un pois, ren- 
fermant des trypanosomes rares. Pas d’hypnose ni de troubles moteurs. 


B Sakal. Village peu important, situé sur une hauteur sablon- 
Se neuse, a l’extrémité d’une grande plaine a sol de méme nature, 
et & 200 metres environ d’un marigot argileux, desséché 
actuellement et dépendant du marigot de Sangaleam. 5 enfants, 
porteurs de petits ganglions sous-maxillaires et cervicaux, sont 
examinés avec résultat négatif. Cependant, de temps en temps, 
on observerait des cas de trypanosomiase humaine dans ce 
village, et le chef aurait perdu, depuis ces derniéres années, de 
la maladie du sommeil, un fils et un cousin. A Gorom, village 
distant de 1 kilométre, situé sur le méme marigot, il y aurait 


eu également un cas l’année derniére. 
| N’Gayene. Village établi dans une région sablonneuse, placé 
‘ A égale distance de la fin des marigots de Sangaleam et de 


M’Baouar, qui, tous les deux, hébergent des tsétsé. Ganghons 
-cervicaux et sous-maxillaires volumineux et nombreux. 
5 examens positifs sur 10. 


fi 16. Bougouma Gaye, homme de 35 ans environ. Ganglions sous 

f maxillaires assez gros, ganglions cervicaux petits, d’un accés difficile, 

pe _4 ganglion sus-scapulaire gros comme un haricot a4 droite, renferme des 
trypanosomes rares. Pas d’hypnose ni de troubles moteurs. 

: 17. Toute N’Diaye, femme du précédent. Ganglions cervicaux et sus- 
he scapulaires de Ja grosseur d’une noisette, ganglion cervical avec trypano- 
somes rares a droite. Pas d’hypnose ni de troubles moteurs. 

18. Aissata Gaye, femme de 25 ans environ, ganglions cervicaux de la 
grosseur d'une noisette, avec trypanosomes assez nombreux. Ganglions 
sous-maxillaires gros et nombreux. Hypnose assez accentuée. 

19. Momar Faye, homme de 30 ans environ, Gros ganglions cervicaux 
avec trypanosomes raresé droite, ganglions cervicaux plus petits a gauche. 
Pas dhypnose ni de troubles moteurs. 

20. Momar Gaye, homme de 25 ans environ. Ganglions* cervicaux gvos 
comme des noisettes des 2 cdtés, avec trypanosomes rares A gauche. Pas 
dhypnose ni de troubles moteurs. 


N’Diar. Village assez important, établi dans une région 
sablonneuse, a 4 kilometre environ au sud de la branche méri- 
dionale actuellement désséchée du marigot & fond argileux de 
M’Baouar. Quelques gros ganglions cervicaux, ganglions sous- 
maxillaires nombreux. 4 ponctions positives sur 7 examens. 
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24. Oumar N’Diop, homme de 25 ans environ. Ganglions gros comme des 
haricots des deux cotés, principalement a droite, renfermant des trypanoso- 
mesrares, a déja subi il y a un an l’exerése ganglionnaire. Pas d’hypnose ni 
de troubles moteurs. . 

22. Sokna Kandé, femme de 20 ans environ. Trés petits ganglions cervi- 
caux des 2 cotés, avec trypanosomes rares a droite. Hypnose légére, ataxie 
et amaigrissement, maladie datant de 2 ans, ’hypnose ayant débuté il y a 
un an. 

23. Kate Six, femme de 28 ans environ. Gros ganglions cervicaux el 
sous-maxillaires des 2 cétés, les ganglions cervicaux renferment des trypa- 
nosomes rares a droite. Hypnose légére, pas d’ataxie. 

24. Ah. Sate, homme de 30 ans environ. Gros ganglions cervicaux’ el 
sous-maxillaires, les ganglions cervicaux renferment des trypanosomes rares. 
Pas d’hypnose ni de troubles moteurs. 


M Bidjem. Village important, ancien poste militaire situé sur 
un plateau sablonneux dominant la Tamna. Au nord se trouve 
un marigot bourbeux a fond argileux, recouvert d’humus. Gros 
ganglions cervicaux dans un seul cas, ganglions sous-maxil- 
laires nombreux. Ponction ganglionnaire positive dans un cas 
sur 8. 


23. Binta-Deng, femme de 25 ans environ.Ganglions cervicaux gros comme 
des amandes, des deux cotés, avec trypanosomes rares. Hypnose légére. A 
perdu son mari ily a unande Jamaladie du sommeil. Nourrit un enfant de 
un an. 


Ker- Mangour. Tres petit village situé sur un plateau sablon- 
neux, au nord d’une grande plaine bornée par une branche du 
marigot argileux de M’Baouar, actuellement desséché. Gros gan- 
elions sous-maxillaires nombreux, quelques gros ganglions 
cervicaux positifs dans deux cas, sur 6 indigénes examinés. Un 
malade présente de ’/hypnose sans ganglions ponctionnables. 


26. Awa N’Diaye, femme de 20 ans environ. Ganglions cervicaux de la 
grosseur d’un haricot, avec trypanosomes rares, ganglions sous-maxillaires 


de la grosseur d’une féve, pas d’hypnose; femme du suivant. 

27. Sega Gaye, homme de 30 ans environ. Présente de Vhypnose a la 
derniére période, ataxie, pas de ganglions ponctionnables. 

28. Ganna Diop, enfant de 10 ans environ. Ganglions sous-maxillaires et 
cervicaux gros comme des noisettes, avec trypanosomes assez nombreux ; 
cedéme des paupiéres, pas d’hypnose ni de troubles moteurs. 


Ker-Iokoundieng. Petit village situé sur le méme plateau, plus 
éloigné du marigot de M’Baouar que le précédent. Ganglions 
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trés petits et trés peu nombreux dont l’examen reste négatif 
dans 8 cas. 

Tiaye. Petit village silué sur un plateau sablonneux au nord 
de la Tamna, en face de M’Tidjem; onn’y observe pas de gan- 
elions hypertrophiés, la ponction de 4 petits ganglions cervicaux 
reste négative. 

Diander Guedj. Village établi dans une plaine sablonneuse, a 
proximité d’un marigot actuellement desséché qui se déverse 
dans la Tamna, et distant de 1,500 métres seulement de I|’extré- 
mité d’une des branches du marigot de M’Baouar. Quelques 
eros ganglions cervicaux dont l’examen est positif dans 3 cas 
sur 5. 


29. Koudia Sow, femme de 22 ans environ. Ganglions cervicaux du 
volume d’un haricot, avec trypanosomes rares a gauche, pas de ganglions 
sous-maxillaires, Hypnose légére. 

30. Momar Low, homme de 30 ans environ. Un gros ganglion cervical a 
droite avec trypanosomes assez nombreux, un gros ganglion sous-maxil- 
laire A gauche, Jégere opacité de la cornée du méme coté. Pas d’hypnose. 

31. M’Bayam Diop, fillette de 8 ans environ. Gros ganglions cervicaux des 
deux cotés; l'un d’eux a droite atteint le volume d’une noisette, il renferme 
des trypanosomes non rares, Pas d’hypnose. 


N’ Dieguene. Village assez important établi sur uo plateau 
sablonneux, sur les bords de la Tamna. Entre N’Dieguéne et 
Diander-Guedj, on traverse un marigot a fond argileux et 
humide, qui se jette dans la Tamna. Quelques gros ganglions 
cervicaux et sous-maxillaires. 2 cas positifs sur 5 ponctions. 
Un malade atteint d’hypnose, sans ganglions ponctionnables. 


32. Yacene Guége, fillette de 10 ans environ. Ganglions cervicaux des 
2 colés, gros comme des haricots, renfermant des trypanosomes rares, pas 
de ganglions sous-maxillaires, hypnose assez accentuée, légére ataxie. 

33. Aissata Thioume, femme de 25 ans environ, Ganglions cervicaux gros 
comme des noisettes, des 2 cotés, avec trypanosomes assez nombreux. Gan- 
glions sous-maxillaires hypertrophiés. Pas d’hypnose. 

34, Ganne Poug, homme de 32 ans environ. Présente une hypnose mar- 
quée sans ganglions ponctionnables, 


De NDieguéne a Niarib, on traverse le lit desséché de la 
Tamna a son extrémité Sud. 

Le village de Niarib, assez important, est situé un peu au- 
dessus dela cuvette voisine, sur un terrain sablonneux sec ou 
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You remarquel’absence des palmiers, remplacés par des baobabs. 
4anglions cervicaux peu nombreux, trés petits, 6 sont ponc- 
‘tionnés sans résultat. 

Fouloum. Petit village placé dans une situation analogue sur un 
terrain sablonneux ; peu de ganglions cervicaux trés petits, gan- 
glions sous-maxillaires assez gros. 4 ponctions restent négatives. 
‘Chez un enfant on trouve des ganglions cervicaux volumineux 
positifs, mais cet enfant a été contaminé a Saou. 


35. Yaré Diop, enfant de 12.ans environ. Ganglions cervicaux de la gros- 
sseur de haricots, des 2 cotés, avec trypanosomes non rares, wedéme des 
paupiéres, pas d’hypnose. Est venu de Saou 2 mois avant l’hivernage der- 
mier, ayant déja de gros ganglions et de l’cedéme des paupiéres. 


N’Guick. Village important, bati sur une dune au milieu d’une 
vaste plaine ondulée couverte de broussailles ott se rencontrent, 
parmi d’autres essences, quelques palmiers & huile et des lianes 
acaoutchoue du genre Landolphia, on n’y observe pas de gros 
ganglions cervicaux. Une seule femme présente un ganglion 
cervical assez volumineux dont la ponction reste négative, 
8 ganglions sous-maxillaires sont ponctionnés avec résultat 
négatif. 

Nouto. Village assez important, bati sur un plateau sablon- 


meux. Avant d’arriver au village on traverse quelques affleure- 


ments d’argile ott sont creusés des séanes (mares ou puits 
indigénes). Pas de marigot dans les environs. Depuis plus de 
30 aus que le village existe, on n’y aurait jamais constaté de 
maladie du sommeil. Pas de ganglions cervicaux volumineux. 
5, petits ganglions sont ponctionnés sans résultat. 

On trouve de gros ganglions cervicaux avec trypanosomes 
chez une femme qui a contracté Vaffection & Maca. 


36 Founi M’Doye, femme de 23 ans environ. Ganglions cervicaux gros 
comme des noisettes, avec trypanosomes rares, ganglions sous-maxillaires 
volumineux. Pas d’hypnose. 


Goudiama. Village assez important, situé sur le méme pla- 
teau, Aenviron 1 kilométre. On n’observe'pas de gros ganglions 
cervicaux chez les habitants de ce village. 

Saou. Petit village installé sur un plateau sablonneux, envi- 
ronné de tous cotés, et & courte distance, de marigots argileux 
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et boisés, diverticules du marigot de Wangel, reconnu par nous 
comme iniecté de tsétsé. Le village était, ilya4 ans, tout au bord 
du marigot, il a émigré & la suite de la maladie du sommeil a 
lemplacement actuel, ot il est encore décimé. 

Saou possédait autrefois 400 habitants, actuellement on en 
compte & peine 80. Gros ganglions cervicaux en assez forte 


proportion, 6 ponctions positives sur 19. Hypnose légére dans 
4 cas. 


37. Dombou-Wade, femme de 30 ans environ, Ganglions cervicaux de la 
grosseur d’une amande, des 2 cétés, avec trypanosomes rares; ganglions sous- 
maxillaires voluruineux. Pas d’hypnose. 

38. Bougouma N’Diaye, fillette de 12 ans environ. Petits ganglions cer- 
vicaux des 2 cétés. Un ganglion post-auriculaire 4 gauche, gros comme un 
haricot avec trypanosomes rares, Ganglions sous-maxillaires gros comme des 
noisettes. Hypnose légére. 

39. Goué N’Diaye, femme de 25 ans environ. Ganglions cervicaux petits 
a droite, de la grosseur d’une amande 4 gauche, trypanosomes trés rares. 
Pas dhypnose. 

40, Mademba Thioume. Enfant de 12 ans environ, Ganglions cervicaux 
comme des haricots des 2 cotés, avec trypanosomes non rares, ganglions sous- 
maxillaires volumineux. Amaigrissement notable, hypnose assez marquée, 
pas de troubles moteurs. 

44, N’Goué Cissé, femme de 25 ans environ. Ganglions cervicaux petits, 
pas de ganglions sous-maxillaires. Un ganglion sus-scapulaire gros comme 
une amande, renfermant des trypanosomes trésrares, Hypnose trés pronon- 
cée; légére ataxie. 

42. Fatou-Dieng, fillette de 14 ans environ. Ganglions cervicaux petits, 
un ganglion sus-scapulaire gros comme un haricot avec trypanosomes rares 
a droite. OKdéme des paupiéres, légére ataxie, 

Maka, petit village aux abords bien dégagés, établi sur un 
plateau sablonneux a 1,500 métres environ de la branche nord 
du marigot de Wangel. Gros ganglions cervicaux rares. Une 
ponction positive sur 8 examens. 

43. Aram Tope, femme de 38 ans, Ganglions cervicaux gros comme des 
haricots des deux cotés, avec trypanosomes rares, ganglions sous-maxillaires 
gros comme des amandes, Pas d’hypnose. 

N’ Dene, village situé sur un plateau bien dégagé, environné 
cependant, & une assez grande distance, de bas-fonds boisés ou 
Niayes dans lesquels nous navons pas pu trouver de tsétsé, 
Peu de gros ganglions cervicaux. Une ponction positive sur 


8 examens. 
37 
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44. Dios N’Diague, femme de 24 ans environ, Ganglions cervicaux gros: 
comme des haricots des deux cdtés, avec trypanosomes rares. Pas d’byp- 
nose. Cette femme n’a jamais quitté son village: c’est donc bien un cas autoch- 


tone. 


Seguel. Grand village situé sur un plateau sablonneux bien 
dégagé et balayé par le vent. Pas de gros ganglions cervicaux. 
Une femme qui n’avait jamais quitté le village serait cepen- 
dant morte de la maladie du sommeil, il y a un mois, avec hyp- 
nose et hypertrophie ganglionnaire. | 

Entre N’Déne et Seguel nous traversons le dernier ravin 
boisé (Niaye de M’Boro). A partir de ce point, les bas-fonds. 
marécageux qui bordent la céte sont tous déboisés, ils consti- 
tuent des étangs remplis de roseaux. Les marigots, autrefois. 
leurs tributaires, également déboisés, sont complétement des- 
séchés et ont été, sur certains points, en partie comblés par le 
mouvement des dunes. Depuis M’Boro, on nobserve plus nx 
maladie du sommeil, ni tsétsé, mais le déboisement, qui s’est 
montré efficace pour faire disparaitre la maladie du sommeil, a 
transformé la région en un véritable désert que lon traverse 
jusqu’a Soucoundou. 

De Soucoundou a lembouchure du Sénégal, on retrouve 
quelques arbres, dont des palmiers. Le sol sablonneux est 
coupé de tannes argileux. La région semble cependant trop plate 
et trop découverte pour servir d’asile aux tsétsé. On n’y aurait 
jamais observé de maladie du sommeil. 

Nous relevons, dans les observations précédentes, trois cas de: 
contagion de mari a femme, a N’Gayéne, Ker-Mangour et M’Bid- 
jem. Nous ne pensons pas qu’ils puissent étre attribués a une 
autre cause quaux glossines, quoiqu’on ne trouve actuel- 
lement ces mouches qu’avec l’eau et & une distance d’environ 
1,500 métres des villages. On ne doit pas oublier, en effet, 
qu’en saison des pluies ils sont placés, par suite des inondations, 
tout au bord del’eau. Les glossines entrent alors dans les cases, 
ainsi que celaa été observé et relaté en 1906* pour Nianing ot 
la résidence, située seulementa 8 metres de la limite de la haute 
mer, était envahie. 

L’esamen direct du sang, pratiqué dans 40 cas, s’est constam- 


1. TurRoux et Trppaz, Trypanosomiases animales au Sénégal, Ann. de: 
Ulnstitut Pasteur, mars 1907. 


he AN ee 


side Ue Uist betas We EL ae 


x 


i 
; 


TRYPANOSOMIASES AU SENEGAL 579, 


ment montré négatif. D’aprés les renseignements qui nous ont. 
été donnés, l’infection se produirait presque toujours au moment. 
de la saison des pluies. 

A cette époque on aurait, a notre avis, plus de chances pour 
trouver a l’examen direct du sang Trypanosoma gambiense, qui 
doit n’y étre décelable que pendant un temps relativement court. 
A cette période d’infection sanguine, plus ou moins intense 
selon le nombre des inoculations positives, succéderait la phase 
que nous avons observée, analogue a la période d’envahisse- 
ment ganglionnaire de la syphilis. Souvent enfin l’engorgement 
ganglionnaire disparaitrait au moment ou les phénoménes d’hyp- 
nose et d’infection des méninges apparaissent, ou plus exacte- 
ment lorsqu’ils deviennent trés accentués. 

Les ganglions cervicaux, et aprés eux les ganglions sus- 
scapulaires (chaine trapézo-mastoidienne), ont été ceux qui nous. 
ont fourni le plus grand nombre d’observations positives. Dans. 
un seul cas, malgré de trés nombreuses tentalives, nous avons. 
retrouvé des trypanosomes dans un ganglion sous-maxillaire. 
Aussi, ala fin de notre tournée, avions-nous presque compléte- 
ment abandonné leur examen, et préférions-nous,méme en 
présence de trés gros ganglions sous-maxillaires, ponctionner un 
ganglion cervical trés petit. 

Sur 44 indigénes chez lesquels ont été pratiquées des ponc- 
tions ganglionnaires positives, ou chez des malades reconnus 
cliniquement atteints, 30, soit plus des 2/3, ne présentaient pas 
Wautres signes de trypanosomiase que l’hypertrophie des 
ganglions; 11 indigénes ayant une hypnose légére étaient por- 
teurs de ganglions infectés, souvent trés petits. 

Enfin, chez trois indigénes présentant une hypnose trés 
accentuée, les ganglions n’étaient pas ponctionnables ou ne 
renfermaient pas de trypanosomes. 

En nous bornant a rechercher seulement les cas de maladie 
du sommeil bien déterminés, nous aurions done vu moins du 

iers des malades et nous n’aurions pu jalonner, ainsi que 
nous l’avons fait, notre route. 

D’autre part, quand on demande a un chef de village s’il y 
a des malades, il n’y en a jamais. L’examen des ganglions de 
tous les habitants force les sujets atteints a sortir et &se montrer 


et lorsque les indigenes, qui sont méfiants au premier abord, se 


be 
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rendent compte que nous savons trouver nous-mémes les 
personnes atteintes, ils finissent par prendre confiance et par 
les amener eux-mémes. 

Le village le plus contaminé est Nianing, pour la Petite-Cote ; 
pour le Diander, les villages les plus atteints sont : Diarhérate, 
N’Gayéne, N’Diar, Kermangour, Diander-Guedj et N’Dieguéne ; 
au nord dela Tamna, Saou représente un des points les plus 
sérieusement frappés. 


RECHERCHE DES MOUCHES PIQUANTES ET EN PARTICULIER DES GLOSSINES 


Les mouches piquantes, et en particulier les tsétsé, sont rares 
4 l’époque ot nous avons fait notre tournée (avril). On n’observe 
jamais enroute, sur les animaux de la mission, que des stomoxes 
ou des lyperosia. Tabanides et glossines se trouvent cantonnés 
dans les endroits frais, la o& un fond argileux retient encore 
un peu d’humidité a la surface du sol. Les filets ou les flaques 
d’eau qui persistent sur le cours des marigots argileux actuel- 
lement desséchés, leur tiennent lieu de dernier refuge. Souvent 
les indigénes créent eux-mémes, soit dans ces marigots, soit 
auprés des villages, les petites mares ou vont se reproduire les 
glossines, en creusant dans l’argile des trous nommés séanes ou 
ils vont puiser l’eau nécessaire 4 leur consommation. Auprés de 
Kermangour, dans le marigot de M’Baouar, c’est uniquement 
auprés d’un trou de cette sorte, d’un métre carré environ, que 
nous récoltons des tsétsé. 

Les noirs s’étendent souvent 4 l’ombre, & cdété des séanes, 
soit en venant chercher de l’eau, soit en venant laver; ils 
s’y endorment et sont la proie offerte aux mouches. Ils se 
rendent cependant quelquefois compte de ce que ces mares 
sont dangereuses. Les habitants de Nianing avaient accusé 
les indigénes de race Sérére d’avoir empoisonné les séanes; 
M. l’administrateur Aubry le Comte, les fit combler et 
obligea tous les habitants de Nianing & venir & un puits profond 
construit par ses soins. Le chef du village de Fouloum nous 
déclare que ses administrés n’ont pas la maladie du sommeil, 
parce qu ils ne boivent pas l’eau des séanes. Les séanes abritées 
par les arbres, et surtout par la broussaille, sont plus dange- 
reuses que les séanes découvertes aux environs immédiats des 
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villages autour desquelles nous n’avons pas pu trouver de glos- 
sines. Ces derniéres peuvent cependant devenir également dan- 
gereuses lorsqu’elles se couvrent de végétation pendant la sai- 
son des pluies; ¢’est d’ailleurs un fait connu depuis quelques 
années que cest dans la broussaille peu élevée, et non sur les 
arbres, que se tiennent les tsétsé aux environs des points d’eau. 
Le meilleur moyen d’en capturer est d’installer un enfant indi- 
géne au voisinage d’un point d’eau bien abrité et de remuer les 
buissons, principalement les palmiers nains qu’elles semblent 
affectionner plus particulitrement. Les enfants indigenes qui 
nous accompagnent prétendent que les tsétsé sont les mouches 
qui piquent habituellement les singes. 

Les tabanides semblent encore plus rares en saison séche 
que les tsétsé, ils se réfugient aussi & cété des trous d’eau. 
Nous avons seulement capturé aux environs de Kermangour, 
dans le marigot de M’Baouar de petits Tabanus et 2 Héma- 
topota sp.? 

La présence de la trypanosomiase humaine est entiérement 
liée a celle des glossines, dont Vhabitat coincide avec les affleu- 
rements d’argile : bane argileux qui sétend de Joal a Nia- 
ning, infecté par Glossina palpalis et Glossina longipalpis dont nous 
avons rapporté plusieurs spécimens, marigot argileux de N’Dou- 
gouma et plaine argileuse de la riviére Panutia aux environs du 
N’Dougoura pour la Petite-Cote. Dans les Niayes, les villages 
reconnus atteints sont tous situés a proximité (1,500 métres au 
maximum) d’un des trois marigots & fonds argileux de San- 
galeam, de M’Baouar ou de Wangel, dans lesquels nous avons 
pu retrouver Glossina palpalis, Glossina longipalpis et deux glos- 
sines sp.? 

La zone infectée par les glossines et la trypanosomiase 
humaine s’étend tout le long de la Petite Cote, vraisemblable- 
ment elle va rejoindre au sud la Gambie anglaise et la Casa- 
mance. Sa profondeur semble étre limitée par les sources des 
marigots peu importants qui se jettent dans la mer ou dans les 
lagunes qui bordent une partie de la céte. Il est possible qu'elle 
s’élargisse au niveau de la riviére Saloum pour embrasser une 
partie du Nianiouli et venir se confondre avec les limites de la 
Gambie anglaise. 

Au nord elle se continue par les Niayes jusqu’& 100 kilo- 


Te 


lt 


Pi et. et Oe Ae Rr Se Ga ee Pee eae ee ee * VO Fe, ey * 
Ee Rea pon Tage Ose PTT AM Bano Te rt PERE OBERT Vie ng capo eegy ih le De 
ie eran rasMe fc : , 7 iF fp i vy aS pl ey 


rai ab a 
eax > » 


582 ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR 


metres de la presqu’ile de Dakar, un peu au-dessus du 15° degré 
de latitude nord, point & partir duquel les Niayes ayant été 
déboisées, les marigots tributaires des lagunes se sont desséchés. 
En largeur, la région contaminée des Niayes ne s’étend pas a 
plus de 10 kilométres de la mer, elle est bornée par les sources 
des marigots infectés, et n’atteint méme pas la voie ferrée de 
Dakar & Saint-Louis, quila borde a lest. 


MESURES PROPHYLACTIQUES 


Les mesures que nous indiquons ci-aprés n’ont rien d’absolu. 
Strictement appliquées, elles réduiront dans une trés notable 
proportion le nombre des cas de trypanosomiase humaine et 
rendront habitables des régions actuellement décimées. I] ne 
faut pas cependant compter qu’elles feront disparaitre complé- 
tement maladie du sommeil et tsétsé. Une seule mesure pourrait 
amener pareil résultat : ce serait un déboisement complet; elle 
entrainerait avec elle la stérilisation de la région et la mobili- 
sation des dunes de sable qui ont transformé en un désert la 
région comprise entre M’Betete et Soucoundou. 

Ce que l’on peut faire actuellement, c’est débroussailler les 
environs immédiats des villages dans un rayon de 2 kilométres 
en faisant surtout couper la petite brousse et en ménageant les 
arbres a partir de 3 métres de hauteur. 

Nous savons qu'il sera trés difficile d’obtenir des indigénes, 
@ailleurs quelquefois trop peu nombreux pour cela, un travail 
de défrichement a la hache et a la pioche. Le débroussail- 
lement par le feu, le seul pratiqué par les noirs, al’inconvénient 
de détruire les grands arbres qu’il y aurait intérét & conserver. 
I] appartiendra & l’administration de faire son possible pour 
obtenir un travail capable d’assainir le pays sans nuire a la 
fertilité du sol. . 

Il y aurait lieu également de pourvoir tous les villages de 
puits profonds et de conseiller aux indigénes d’éviter d’aller 
puiser de l’eau dans les marigots infectés. Il serait ensuite 
nécessaire de combler toutes les mares ou séanes qui leur 
servent actuellement a s’alimenter et surtout celles qui sont 
creusées dans le lit méme des marigots & mouches. Se con- 
formant aux mesures que nous avions indiquées en 1906, 
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M. le Résident de Nianing a fait complétement déboiser, l’année 
derniére, le ravin qui coupait en deux le village. Depuis que ce 
travail a été effectué il ne peut plus, nous dit-il, se faire apporter, 
méme en la payant 25 centimes, une seule mouche tsétsé, alors 
qu autrefois elles étaient trés communes. 

Il est vrai que nous sommes en saison séche et que si l’on 
ne trouve plusde glossines dansle village de Nianing, M. Segeur, 
a pris dans les environs une Glossina palpalis au mois de janvier 
dernier. 

Le prochain hivernage nous renseignera plus exactement 
et nous apprendra si les tsétsé qui envahissaient autrefois la 
résidence, a 8 métres de la limite des hautes marées, sont tou- 
jours aussi nombreuses, 

Il reste encore quelque chose & faire & Nianing. Les abords 
du village, en particulier derriére le village bambara, ne sont pas 
encore assez dégagés; il y a lieu surtout de les débarrasser de 
la petite brousse. 

Le comblement des séanes et I’établissement de puits pro- 
fonds a été une excellente mesure ; cependant le puits de l’admi- 
nistration est trop large. Il a Vinconvénient de n’étre pas assez 
obscur pour n’étre pas fréquenté par les mouches. Et de plus 
les briques creuses dont il est construit constituent sur les 
parois une multitude de petites alvéoles humides, éminemment 
favorables 4 la reproduction des tsétsé. 

Une derniére mesure, complétant les précédentes, consisterait 
a créer, en dehors des régions & mouches, des villages ot les 
malades pourraient étre visités réguliérement, étudiés et traités. 
Cette création aurait le double avantage de les faire sortir des 
régions ou ils constituent un réservoir de virus dangereux et 
de permettre d’avoir sous la main un nombre de sujets suffisant 
pour se rendre compte de la valeur des diverses médications 
proposées jusqu’’ ce jour. Aprés un peu d’hésitation, les indi- 
génes qui vont quelquefois trés loin pour se faire enlever les 
ganglions cervicaux par des empiriques, ce qui dailleurs ne les 
empéche pas de mourir de la maladie du sommeil, ne tarde- 
raient pas a affluer et lorsque un certain nombre d’entre eux 
auraient été améliorés ou peut-étre méme guéris, le succés serait 
assuré, On peut déja s’en rendre compte en voyant des malades 
venir de trés loin demander au Dt Ninaud des injections 
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d’atoxyl. Ces malades ne sont malheureusement pas assez sulvis. 
Un grand nombre d’entre eux cessent un beau jour de venir. Une 


organisation plus complete est nécessaire, elle doit trouver sa 
place & cété d’un laboratoire. 


Fh 


TRYPANOSOMIASES ANIMALES 


Les trypanosomiases animales sont rares en saison séche, 
les animaux atteints meurent d’habitude en fin d’hivernage et ne 
conservent pas, comme homme, dans leurs ganglions la preuve 
de l’infection du pays. Il est cependant intéressant de constater 
que dans toute la région ou se recontrent maladie du sommeil 
et glossines, les moutons ne peuvent pas vivre, que les chrens 
meurent en quantité considérable dans les villages les plus atteints 
par la trypanosomiase humazne et que les beeufs zébuss’acclimatent 
si difficilement que les indigénes les croisent afin d’élever la 
taille de leurs animaux avec la race N’Bama beaucoup plus 
résistante, la seule que l’on rencontre en Gambie et en 
Casamance. 

A la Petite-Céte, les animaux sont plus particuliérement 
frappés. A Joal, le méme propriétaire a perdu, l’année derniére, 
52 anes; cette année il en a perdu 16; chez un des trois qui lui 
restent, nous retrouvons Trypanosoma Cazalboui. 

A Nianing, un commergant a perdu 30 moutons sur un lot 
de 60, nous examinons 13 de ceux qui lui restent: il sont atteints 
de Souma. Les grands moutons maures et les petits moutons 
toucouleurs sont également atteints. Dans un petit troupeau 
de beeufs appartenant au méme propriétaire, nous trouvons un 
zébu malade porteur également de Trypanosoma Cazalboui. Un 
chien appartenant & la méme personne est atteint de Baléri 
(Trypanosoma Pecaudi ). Un ane et un cheval sont aussi conta- 
minés de Souma. C’est d’ailleurs un fait connu que les chevaux 
ne vivent pas & Nianing, on peut en conserver quelques-uns en 
bon état pendant la saison séche, mais bien peu passent la 
saison des pluies sans étre atteints de Souma ou de Baléri. 

A Poponguine, un commergant nous apprend que, l’année 
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derniére, il a perdu au mois d’avril 10 moutons qu’il venait 
@acheter. 

Dans la région des Niayes, nous avons observé, & Ouayenbam, 
chez un boeuf, un trypanosome trés long qui nous a semblé se 
rapprocher de Trypanosoma Theileri, et chez un mouton, a Sakal, 
Trypanosoma dimorphon. A M’Bidjem, un chien a également pré- 
senté des trypanosomes trés rares, qui ont disparu depuis et 
nont pas encore pu étre déterminés. 

Plus de 300 animaux ont été examinés dans la région des 
Niayes, avec examen positif seulement dans trois cas. La saison 
nest évidemment pas propice pour se rendre compte de ce qui 
se passe sur le bétail, qu il faudrait revoir en fin d’hivernage, 
au moment ott les tsétsé pullulent depuis 4 mois. De plus, 


Vindigéne a su sélectionner son bétail et ne conserver que les. 


races peu sensibles, lesquelles peuvent toutefois constituer vis- 
a-vis des autres des réservoirs de virus trés dangereux. 

On peut cependant conclure, d’aprés surtout ce qui a été 
constaté a la Petite-Cote, que les zébus et les moutons ne vivent 
pas dans ces régions a cause des trypanosomiases et de la pré- 
sence des glossines. Il est méme intéressant de constater qua 
la Petite-Cote, de méme que sur le Niger, lazone dans laquelle 
sévit la Souma ne dépasse pas les régions a tsétsé et que, si les 


stomoxes, répandus dans tout le Sénégal, peuvent remplir le- 
role de transmetteurs, ils ne le font que dans certaines conditions. 


de voisinage ou de stabulation, qui donnent & penser qu’ils ne 
constituent que des lancettes trés imparfaites et quils ne sau- 
raient a eux seuls entretenir la maladie dans une région un peu 
étendue. Leremplacementdeszébus parles M’Bamas, oulescroisés 
de M’Bamas, entraine le manque de lait dans la région de la cote 
située au Sud du 15° degré de latitude Nord, la race M’Bama 
ne donnant que de mauvaises laitiéres. | 
Les mesures & appliquer au bétail ont déja été prises en 
partie par les indigénes en ce qui concerne les bovidés. Elles 
doivent surtout tendre & introduire les races du Sud, qui ont 
déja subi une sélection naturelle et sont plus résistantes aux 


trypanosomiases & tsétsé. M. Bancal a fait un essai sur les. 


moutons et il prétend que le mouton du Dahomey s’acclimaie 


tres bien dans la région des Niayes, ou ne peuvent pas vivre les- 


moutons des régions plus méridionales. 


Sur Paction bactéricide de lextrait leucocytaire 
des lapins et des cobayes, 


Par te Dt C. V. KORSCHUN 


Travail du laboratoire de M. Metchnikoff. 


Buchner attribue l’action bactéricide des sérums sanguins 
mormaux & une substance spéciale, qu’il appelle l’alexine. Cette 
‘substance, d’aprés lui, circule & l'état libre dans le sang et sert 
i la défense de l’organisme contre l’envahissement des microbes. 
‘Toutefois, sous l’influence des travaux de M. Metchnikoff et de 
ses éléves, Buchner a du reconnaitre aussi aux leucocytes un 
certain role dans la lutte de l’organisme contre l’infection. Mais 
il n’admet pas la théorie bien connue de M. Metchnikoff; 
-d’aprés celle-ci,tout le processus de la lutte de l’organisme contre 
infection consiste dans la lutte entre les leucocytes et les prin- 
cipes infectants ou microbes ; le principe bactéricide est contenu 
uniquement dans les « phagocytes » qui englobent les microbes 
et les détruisent ; quant au sérum sanguin, il ne con- 
tient pas d’alexine a l'état libre et il est complétement dépourvu 
‘d’action bactéricide; apparition de l’alexine (cytase) dans le 
sérum sanguin est un phénomeéne post mortem, en rapport avec 
la mort et la destruction des leucocytes. 

Malegré leur différence d@’opinion sur la nature del’ immunité, 
Buchner et Metchnikoff admettent que la substance bactéricide 
des sérums sanguins (alexine, cytase) a pour origine les leuco- 
cytes et notamment les polynucléaires; l'un et l'autre, avec 
leurs éléves, ont donné une série d’expériences & l’appui de 
‘cette opinion. Buchner’, le premier, obtint de la facon sui- 
vante des extraits leucocytaires ayant une action bactéricide. 
Il inoculait aux lapins et aux cobayes, dans la cavité pleurale 
droite, une émulsion d’aleurone, et, 24heures apres, il en retirait 
un extrait riche en leucocytes. Pour supprimer I’action phago- 


‘cytaire des leucocytes, Buchner soumettait les extraits & des 
4. Bucuner, Archiv. f. Hyg., Bd. IT. 
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congélations et a des dégélements successifs, et les placait 
ensuite, pour une durée allant de quelques heures & 24 heures, 
dans |’étuve & 37°, afin d’extraire plus facilement les alexines des 
leucocytes. Les extraits obtenus avaient une action bactéricide 
plus puissante que celle des sérums sanguins correspondants. 

Hahn* confirma les données de Buchner par rapport au sta- 
phylococcus aureus et au b. typhique. Mais, sur le vibrion du 
choléra asiatique, ses extraits agissaient bien plus faiblement que 
le sérum sanguin, et souvent ils étaient tout & fait dépourvus 
d’action bactéricide. Ce phénoméne bizarre, plus tard vérifié par 
Schattenfroh?, a été expliqué par Hahn de Ja facon suivante : 
les parties solubles d’aleurone passent dans les extraits, amélio- 
rent les conditions de nutrition des vibrions cholériques et 
augmentent ainsila résistance de ces microbes a l’action nocive 
‘de lalexine. 

Denys * obtint un exsudat riche en leucocytes, en injectant 
des cultures de staphylocoques tués dans la cavité pleurale des 
lapins. Cet exsudat, débarrassé des leucocytes au moyen de la 
centrifugation, tuait les staphylocoques plus énergiquement que 
Je sérum sanguin correspondant, et cela d’autant mieux qu'il 
était pris plus tard sur l’animal, dans les limites de 24 heures. 

En 1897, Schattenfroh® publia un travail dans lequel il avait 
étudié avec soin les propriétés bactéricides des extraits leuco- 
cytaires des cobayes et des lapins, préparés selon la méthode de 
Buchner. C’est lui, le premier, qui, pour la préparation des 
extraits, lava les leucocytes a l’eau physiologique de sel marin. 
Tl lui sembla que les leucocytes du cobaye supportent mal le 
lavage. Peut-étrea ce fait faut-il rattacher un phénoméne remar- 
qué d’abord par Schattenfroh et confirmé par moi, a savoir que 
les extraits leucocytaires des cobayes agissent faiblement sur le 
b. typhique et le v. cholérique, ce qui les distingue de l’extrait 
leucocytaire des lapins. Schatterfroh a aussi remarqué un autre 
phénoméne caractéristique, que j’ai vérifié par mes expériences 
(voir plus bas) : c’est la stabilité relativement plus grande, par 
rapport & une température élevée, des extraits leucocytaires 
préparés au moyen de la solution physiologique de sel marin. 


4. Haun, Arch. f. Hyg., Bd. XXV. 
2. Scuattrenrnon, Arch. f. Hyg., Bd. XXXI. 
3. Denys, La cellule, Bd. IX-XII. 
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Alors les extraits supportent, d’aprés Schattenfroh, sans aucum 
dommage pour leur activité, une chaleur de 60° C. pendant 
30 minutes, et ne deviennent inactifs qu’a la température de 
80°-85° C.; tandis que les extraits, préparés selon la méthode de 
Buchner, avec leur propre milieu albuminoide, deviennent faci- 
lement inactifs 4 la température de 55° €. : 

Maleré une telle différence entre le sérum sanguin et lex- 
trait, Schattenfroh affirme qu’il existe dans l’un et l’autre le 
méme principe bactéricide, identique aux alexines de Buchner. 

Hn 1901, Gengow'*, du laboratqire de Metchnikoff, étudia de 
nouveau les propriétés des extraits leucocytaires. Pour obtenir 
des leucocytes, il injecta dans la cavité pleurale. des lapins une 
solution alcaline de glutéo-caséine (dont j’indique plus bas le 
mode de préparation). Les leucocytes obtenus de cette fagon 
étaient lavés deux fois & l'eau physiologique, puis, aprés addi- 
tion de bouillonjusqu’au volume primitif de l’exsudat, ils étaient> 
selon la méthode de Buchner, plusieurs fois congelés et dége- 
lés, et étaient placés ensuite pour 24 heures a I’étuve a 37°. 
Gengou démontra que ces extraits tuaient le v. du choléra, le 
b. typhique, le coli-bacille et le bacillus anthracis. 

Les travaux des auteurs cités plus haut ont done établi que: 
les‘extraits leucocytaires possédent une action bactéricide. Tous. 
ces auteurs admettent que dans les sérums sanguins et les. 
extraits leucocytaires il existe le méme principe bactéricide,,. 
appelé alexine par Buchner, cytase par Metchnikotf. Cependant, 
cette donnée a été récemment attaquée par Lambotte et Stien- 
non* et par Petterson*®, qui dénient complétement aux extraits 
leucocytaires une action bactéricide. Lambotte et Stiennon 
obtiennent des leucocytes en injectant aux animaux, dans les 
cavités séreuses, différentes substances propres a attirer les leu- 
cocytes, telles que la solution alcaline de glutéo-caséine, le 
bouillon et l'eau physiologique. L’exsudat, pris dans la cavité 
séreuse 24 heures aprés Vinjection, contient 20 & 25 0/0 de 
polynucléaires, et au bout de 48 heures, 75 & 78 0/0. Le reste 
est constitué par de grands mononucléaires. On sépare les élé- 
ments figurés au moyen de la centrifugation et d’un double 
lavage eau physiologique. On prépare ensuite les extraits par 

1. Gencou, Ann. Inst. Pasteur, 1901, p. 68. 


2. Lamporre et Stiennon. Centralbl. f. Bacter. u. v. w., Bd. XL. 
3. Perrersson, 2bidem, 
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1a méthode de Buchner, en ne prenant que les leucocytes qui 
ont complétement conservé leurs propriétés vitales, ce dont les 
auteurs sassurent par l’énergique activité phagocytaire des leu- 
cocytes. Lambotte et Stiennon ont vérifié que la centrifugation 
pendant 10 minutes 4 2,500 tours 4 la minute, avec rechange 
consécutif du liquide, n’affaiblit pas lactivité phagocytaire des 
leucocytes. La centrifugation répétée, méme en renouvelant 
chaque fois le liquide, ne produit sur les leucocytes qu’un engour- 
dissement temporaire : il suffit d’un repos d’une demi-heure 
pour que, dans les conditions favorables, les propriétés vitales 
des leucocytes soient restaurées (voir p. 227). A ce point de vue 
les auteurs sont d’accord avec Sawtchenko', lequel a également 
observé que la centrifugation ne détruit pas les leucocytes. En 
outre, Lambotte et Stiennon ont démontré que des oscillations 
assez étendues de température ne produisent qu’un engourdis- 
sement temporaire sur les leucocytes, sans détruire leurs fonc- 
tions vitales essentielles, C’est ainsi que la centrifugation & O°, 
avec renouvellement du liquide, n’a eu d’autre effet que de 
nécessiter un repos prolongé pour rétablir les fonctions vitales 
des leucocytes. Aprés un repos d’une heure le nombre des leu- 
cocytes ayant repris leur pouvoir phagocytaire a été de 60 a 
70 0/0. Bien plus, les leucocytes ayant subi la centrifugation 
et le lavage sont restés actifs, méme aprés un séjour de 7 a 
8 heures dans l’étuve & 37°. Les leucocytes, aprés étre restés 
6 heures & la température de la chambre, ont encore été capa- 
bles de phagocyter le B. anthracis. Ces résultats prouvent, 
d’aprés Lambotte et Stiennon, que les cellules du sang ne sont 
pas des éléments instables se modifiant facilement au sortir de 
Vorganisme. En se basant sur leurs expériences, ces deux 
auteurs arrivent & des conclusions en désaccord complet avec 
celles de leurs prédécesseurs, a savoir : 1° les extraits des leu- 
cocytes, débarrassés de leur sérum par lavage, n’ont pas d’ac- 
tion bactéricide, ce qui les distingue du sérum sanguin et du 
sérum obtenu avee l’exsudat débarrassé des leucocytes; 2° ils 
ne possédent pas non plus de propriétés de compléments & 
V’égard des ambocepteurs bactéricides et hémolytiques. 

Dans le méme volume du Centralbl. f. Bact. u. s. w. (Bd XL) 
se trouve le travail de A. Pettersson qui, & peu prés de la 

4, Ann. Inst. Pasteur, 1902. 
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méme facon, conclut que les leucocytes des cobayes ne contien- 
nent pas de substances bactéricides actives vis-a-vis des bacilles- 
typhiques, et qu’apparemment ils sont aussi dépourvus de la 
faculté de secréter des compléments (p. 547). 

Les travaux de Lambotte et Stiennon et ceux de Pettersson 
i apportent donc une grande dissonnance dans la question de 
e lorigine des alexines. C’est ce qui m’a décidé & mon tour, sur 
| la proposition du professeur Metchnikoff, & m’occuper de cette 
question si importante pour l'étude de l'immunité. Je me suis: 
4 efforcé de suivre la méme méthode que mes prédécesseurs, afin: 
o de faire ressortir autant que possible les causes qui ont conduit. 
les auteurs 4 des résultats différents. 


RECHERCHES PERSONNELLES 


Pour obtenir un exsudat riche en leucocytes, j injecte dans. 
: les cavités séreuses des animaux soit du Mellins food, soit de 
ei la glutéo-caséine. Je prépare celle-ci suivant les indications de 
Gengou, c’est-a-dire que, par 10 c. c. de solution de bicarbonate 
4 de soude a 0, 5 0/0, jajoute 1 gramme de glutéo-caséine: je 
% chauffe ce mélange au bain-marie 4 100° pendant une demi- 
heure, puis je le transporte dans un autre bain-marie pour 


x 


étre chauffé pendant 2 & 3 heures & une température de 55 a 
, 58°. Le mélangé est ensuite stérilisé a l’autoclave (& 100°) pen- 
eS ‘dant 45 minutes, 2 jours de suite. On injecte a des cobayes. 
5c.c. de cemélange, dans la cavité abdominale, une premiére 
fois & 5 heures du soir et, le lendemain, 4 9 heures du matin. 
Vers 4 ou5 heures du soir, c’est-a-dire 7 & 8 heures aprés la 
seconde injection, l’animal est saigné. Aprés l’ ouverture de la ca- 
oo vité abdominale, l’exsudat est plusieurs fois lavé & l'eau phy- 
ts siologique et est soumis le plus rapidement possible ala centri- 
fugation pour séparer les leucocytes. Bien que pour les lavages 
des leucocytes je me sois servi de grandes quantités d’ eau 
physiologique (40 4 50 c. c.) et que j’aie procédé avec la plus 
grande rapidité possible, je n’ai que rarement réussi & obtenir 
des leucocytes nonagglutinés, coagulés, libres de fibrine. Apréds 
avoir décanté le liquide des leucocytes déposés, je verse une 
nouvelle quantité d’eau physiologique dans laquelle je mé 
lange le dépét aussi uniformément que possible en agi- 
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tant doucement le tout avec une baguette de verre stérilisée, 
Le tube est ensuite de nouveau soumis 4 la centrifugation pour 


séparer les leucocytes, on décante le liquide, et les leucocytes. 


sont encore une fois lavés a l’eau physiologique. Quand I’eau 
da lavage a été décantée pour la seconde fois, le dépot, com- 


posé de la plus grande partie des leucocytes, de parcelles de. 
glutéo-caséine et de filaments de fibrine, est additionné de- 


2c. c.41/2a 3c. c. d’eau physiologique. Aux leucocytes obte- 
nus d’un seul lapin j’ajoute 5 4 6c. c. d’eau physiologique. 


Primitivement j’injectais dans la cavité péritonéale 10 c. c. de 


la solution alcaline de glutéo-caséine pour obtenir l’exsudat. 


Mais je me suis vite convaincu que le péritoine des lapins. 


posséde de grandes propriétés de résorption, de sorte que je 
ne réussissais & obtenir que trés peu d’exsudat. C’est pourquoi 
je me mis a pratiquer chez le lapin des injections intra-pleu- 
rales. Je me suis aussi apercu que la glutéo-caséine n’est pas 
un moyen assez sur pour l’oblention de l’exsudat. Le bouillon 
donne également des résultats incertains. Je me suis alors 
adressé a des préparations qui n/avaient pas encore été expéri- 
mentées dans ce but, et bientét jen trouvai une qui me donna 
d’excellents résultats: c’est précisément le Mellins food (aliment 
Mellin pour enfants et convalescents). Je procéde de la fagon 
suivante : 

Dans un tube contenant 8 a 10 c. c. de bouillon a réaction. 
nettement alcaline, j’ajoute 1 gramme de Mellins food. La farine 
est diluée avec soin dans le bouillon, de maniére & former une 
émulsion, puis le tube est mis au bain-marie & 100°, pendant 
qu'on agite constamment le contenu avec une baguette de 
verre. Quand & l’agitation il n’apparait plus de grumeaux durs 
a la surface du liquide, c’est-a-dire au bout de 10 a 15 minutes, 
le mélange est stérilisé pendant 15 minutes a la température 
de 100°, et lastérilisation est répétée le lendemain. En déposant, 
le mélange se sépare en deux couches : en haut le liquide brun 
sombre et en bas des flocons dé méme couleur; en agitant, on 
obtient facilement une émulsion homogeéne qui passe aisément 
dans laiguille de la seringue. J’injecte 8 & 10 grammes de 
cette émulsion dans la cavité péritonéale des cobayes et autant 
dans la cavité pleurale des lapins. Il n’est pas nécessaire de 
répéter V’injection. Les animaux sont sacrifiés 16 & 24 heures: 


Ne 
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aprés, au moyen de la saignée de la carotide. L’exsudat obtenu 
est traité comme il a été dit plus haut. On recueille l’exsudat 
directement dans la cavité pleurale avec une pipette, sans ajou- 
ter d’eau physiologique. Dans cet exsudat la fibrine se détache 
bien plus lentement que dans celui qui est retiré de la cavité 
-abdominale au moyen de lavage a l'eau physiologique. C’est pour- 
quoi on réussit plus facilement a faire déposer les leucocytes sans 
quwils soient agglutinés, et l’émulsion leucocytaire est ainsi 
plus homogéne. Une fois les leucocytes obtenus, dune fagon 
ou d’une autre, et lorsquils ont été lavés deux fois a l’eau 
physiologique, je prépare des extraits selon la méthode de 
Buchner, en tuant les leucocytes par la congélation et la dégé- 
lation trois fois répétées, et en les plagant ensuite dans l’étuve 
A la température de 37°, pour un temps variant de 2 heures 1/2 
a 24 heures. L’extrait, une fois débarrassé des particules 
solides au moyen de la centrifugation, sert alors aux expé- 
riences. Il se présente comme un liquide jaunatre, opalescent, 
légerement sanguinolent, de consistance de mucus, s étirant 
en filaments. Son état stérile a toujours été soigneusement 
vérifié par des ensemencements sur bouillon et sur gélose. 
Inutile d’ajouter que pendant les expériences on a pratiqué 
lasepsie la plus rigoureuse et qu’on a vérifié & chaque fois la 
propreté des matériaux en expérience et la pureté des cul- 
tures. 
EXPERIENCES BACTERICIDES 


Au moyen d’une pipette de précision de 1 c. c. avec des 
‘divisions de 1/100 c. c., on verse dans une série de tubes a 
essai des quantités données d’extrait ou de sérum, par exem- 
ple 1c.c.—O0c.c.5—0Oc. c. 25, etc., et le volume (Liche.) 
est complété avec l’eau physiologique. Ensuite on ajoute dans 
chaque tube 3 gouttes de bouillon et 1 goutte d’émulsion 
ityphique, laquelle a été préparée de la facon suivante : On 
prend d’une culture sur gélose de 24 heures le contenu d’une 
anse de platine (dans toutes les expériences j’ai fait’ usage du 
seul et méme fil de platine), et on en fait une fine émulsion 
dans 10 c. c. d’eau physiologique; de ce mélange on prend 
4c. c, pour ajouter 4 9c. c. d’eau physiologique. Done 1 c. c. 
de ce dernier mélange contient 1/100 du contenu de l’anse en 


23 ay 4 cca am cola TB ae cir ea a 
VS Oar ae es 7 mT ¢ A i \ 
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platine de culture typhique. J’en mets alors une goutte dans 
chaque tube, au moyen de pipettes. également calibrées. Avec 
1c, c. on obtient 28 a 30 gouttes, ce qui fait que la goutte ver- 
sée dans le tube & essai représente 1/2800 a 1/3000 de l’anse 
en platine de culture typhique. Chaque expérience est soumise 
aux contréles suivants : 

1° Tube contenant | c. c. d’eau physiologique, 3 gouttes de 
bouillon et 4 goutte de culture; 2° Tube contenant tous les 
éléments ayant servi a l’expérience, sauf la culture typhique. 
Le premier tube sert a contréler par comparaison la quantité de 
culture en expérience ; le second a vérifier la stérilité des maté- 
riaux. A l’exemple du professeur Neisser, nous ne nous 
sommes pas astreints a faire le compte exact des colonies 
développées sur les boites de Pétri et nous nous sommes con- 
tentés des désignations suivantes :O = boites stériles, dizaines 
= 10 a4 100 colonies dans la boite, centaines = 100 & 1,000; 
milliers = 1,000 a 10,000, et co = nombre de colonies incomp- 
table en dépassant 10,000. 

Apres avoir mélangé les extraits ou le sérum avec la cul- 
ture de la fagon indiquée plus haut, on place les tubes & 
V’étuve ala température de 37°. Au bout d’un délai variant de 
4 &24 heures (et, & chaque expérience, on a pris soin de mar- 
quer l’époque), on en fait des ensemencements sur boite de 
géloseavec le fil de la platine a anse triple. 

D’autre part, pour étudier l’influence des températures éle- 
vées sur l’action bactéricide des extraits, je mets dans le tube 
une quantité déterminée d’ extrait (par exemple 1 c.c. ou0c.¢. 5), 
jajoute de l’eau physiologique pour faire 1 c. c. et je chauffe 
le mélange pendant 30 minutes au bain-marie 4 la tempéra- 
ture voulue. Aprés refroidissement j’ajoute 3 gouttes de bouil- 
lon et 1 goutte de culture, j’agite soigneusement le tube et le 
place & l’étuve & 37°. Puis je continue l’expérience comme je 
viens de le décrire plus haut. 

EXxpméRIENCES SUR LES COBAYES. — Pour préparer l’exsudat je me 
suis servi, dans 4 expériences, de glutéo-caséine et, dans 
5 autres expériences, de Mellins food. 

Dans le premier groupe d’expériences j’ai obtenu deux fois 
des extraits tout a fait inactifs. 

Le second groupe d’expériences me fournit une fois un 

38 
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extrait assez actif et quatre fois un extrait inactif. Dans les 
9 expériences les extraits avaient été préparés d’aprés la méme 
méthode, telle qu’elle est décrite plus haut, et cependant les 
extraits possédaient des qualités bactéricides fort différentes, 
comme on le voit avec évidence sur le tableau donné plus loin. 
Peut-étre ce fait dépend-il de ce que les leucocytes des 
cobayes supportent mal le lavage, ainsi que l’a constaté Schat- 
tenfroh (J. c., p. 14). Mais, en général, nos résultats concordent 
avec ceux de Hahn et de Schattenfroh, qui n’ont obtenu que 
des extraits peu actifs avec les leucocytes des cobayes. Les 
extraits leucocytaires des cobayes paraissent ne pas contenir 
de compléments pour les ambocepteurs typhiques; leur action 
bactéricide, quand elle existe, présente la méme stabilité aux 
températures élevées que les extraits leucocytaires des lapins. 


ACTION BACTERICIDE AU MOYEN DES EXTRAITS LEUCOCYTAIRES DES COBAYES 


I. Leucocytes obtenus au mayen de la glutéo-caséine. 
NOMBRE DES COLONIES AU BOUT DE 4 HEURES 


QUANTITE nn 
d’extrait. San3 extrait 


Avec extrait. (1 c.c. @eau physiologique. ) 
Jre expérience. Bae —) 
Milliers. 
Milliers. 


co 


II. Leucocytes obtenus au moyen de Mellins food. 


Quantité [NOMBRE DES COLONIES AU BOUT DE 4 HEURES 
Wena rr AAT TT 

dextrait. Peder Ree NG Sans extrait 

PAYSIOLOB AUG? Be ea (1 c. c. d'eau physiologique) 


Quantité 


5° expérience.|0 c.c. 50/0 c.c. 50 0 


5e — 0c. c. 25)0 Cc. C7: Milliers. 
6e 4 cc. (6) so 


CNC? oo 


coo 


ao 
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EXPERIENCES SUR LES LaPINS. Eaxpérience 1. — Double injection 
de glutéo-caséine dans la cavité péritonéale (& 5 heures du soir 
et le lendemain & 9 heures du matin). Le lapin est saigné 
6 h. 1/2 aprés la derniére injection. Pendant le lavage, des 


leucocytes se sont agglutinés. | 


L’extrait a été préparé selon la méthode de Buchner. 


OO EE  —————————————— 


Au bout de 4h. 


1.1 ¢. c. dextrait + 0,3 d’eau physiolo- 


BACILLES TYPHIQUES 


NOMBRE DES COLONIES 
a 


Au bout de 24 h. 


NCU y rere trots oinusrreae ners craks stele tyes 0 0 

2. 0,8 c. c. de solution salée + 0,50 sérum 
MAIS ACh la pilaee. tye cists o nrcl ste a lovelsroree'e,e 0 0 
Expérience2. — Extrait préparé comme dans l’expérience 1. 


Au bout de 4 h. 


| 4. 0,50 c. c. d’extrait + 0,50 eau physio- e 
KONE, coon Sepovoentnugatcunsaeuaoons Unités. 


2. 0,50 c, c. extrait + 0,50 eau physiologi- 
que chauffée pendant 30 minutes a 60°C, Unités. 
3. J ¢: c. deau physiologique..:........ i) 


BACILLES TYPHIQUES 


NOMBRE DES COLONIES 
SE ee 


Au bout de 24 h. 


oo 


———————————— a a aaa iD 


Résultat : action bactéricide de lextrait n’est pas détruite 


par lechauffage & 60° pendant 30 minutes. 


Expérience 3. — Extrait préparé comme dans les expériences 
précédentes. La premiére partie de lextrait a été prise & 
V’étuve au bout de 2h. 1/2 et conservée jusqu’au lendemain 
dans la glace; la seconde partie a été prise au bout, de 


46 heures. 


BACILLES TYPHIQUES 
NOMBRE DES COLONIES 


. de la 2¢ partie d’extrait Unités. 


chauffé pendant 30 minutes 


., de sérum frais de lapin 


chaufié pendant 30 minutes 


Deuxiéme extrait. — Au dépot resté dans le tube aprés avoir 
enlevé la 2° partie de l’extrait (voir plus haut), on ajoute 
1c. c. 1/2 deau physiologique, et le mélange est placé a 
'étuve a 37°. Au bout de 48 heures le liquide est séparé des 
parcelles solides par la centrifugation et il est recucilli avec pré- 
caution, 


NOMBRE DES COLONIES 


Au bout de 4 heures. | Au bout de 24 heures. 


14, 0,50 c. ce. d’extrait + 0,50 c. c. d’eau 
Phiysiolosiqueraasseert eae Senate 450 0 


2. 1 ce. c. d’eau physiologique.........:. co oo 


Résultat : Apres 16 heures de séjour A létuve, l’extrait 
est tout aussi actif qu’aprés 2 h. 1/2. Si, au dépot resté apres 


la prise du premier extrait, on ajoute une nouvelle quantité 


d'eau physiologique et qu’on mette le mélange & I’étuve pen- 
dant 48 heures, on obtient encore un extrait actif. 

Eapérience 4. — Extrait préparé comme dans les expé- 
riences précédentes. Le sérum antityphique du D" Besredka, 


desséché, est dissout dans la proportion de 1 pour 10 dans. 
de leau stérilisée. Les solutions ultérieures sont préparées. 


avec l’eau physiologique. 


CULTURE TYPHIQUE 
Nombre des colonies. 
ES SS ee : 
Auboutde4heures. | Aubout de 24 heures. 


. 0,50 c. c. dextrait + 0,50 c. c, d’eau 

physiologique centaines, 
2. 0,25 c. c. d’extrait + 0,75 c. c. d’eau 

PHY STOLOMIGUC We gace wets so cictahls whee ee ae milliers. 

. Sérum antityphique en solution\ 
a1p. 41,000 —1ecec 

. Sérum antityphique en solution 
a4 p. 10,000 —1c.c¢ 

. Sérum antityphique en solution 
& 4 p. 10,000 — 0,30'¢.'¢....207% 

. Sérum antityphique en solution 
a 1p. 100,000 —1c.¢ 

. Sérum antityphique en solution 
a1 p. 100,000 — 0,30¢.c¢ 

. Sérum antityphique en solution 
a 1p. 100,000 — 0,1 ¢. ¢ milliers. 

. Sérum antityphique en solution) 2 |; 
a 4p. 10,000 — 0,15 ¢. ¢ 

. Sérum anti:vphique en solution 
a1 p. 100,000 —1c.c 

. Sérum antityphique en solution 
a4 p. 10,000 — 0,15 ¢.¢ milliers. 

. Sérum antityphique en solution nombreux 
a1 p. 100,000 —1c¢.c¢ : milliers. 

. Sérum antityphique en solution é 
4 p. 1,000 — 1c. © oe 

. Sérum frais de lapin 0,05 c. c. dans 
4 c. c. deau physiologique 

. Eau physiologique 4 c. ¢ 


frais de lapin. 


dizaines. 


+ 0,50 c. 


dizaines. 


- 


dizaines. 


— 
See +0, 50ce 


+0,2 


co 
oo 


Résultat : 0,50 c. c. et 0,25 c. c. d’extrait ont une action 
bactéricide nette, mais insuffisante pour détruire tous les 
bacilles typhiques. 

Les quantités d’extrait ne contienn ent pas de compléments 
pour les ambocepteurs typhiques. 

Expérience 5. — L’extrait, l6geérement sanguinolent, est pré- 
paré comme dans les expériences précédentes. 


Nombre des 
colonies au |f 
bout de 4 h.|f 
| eas ei na SER ES rs Sher bee 
4. 0,50 c.c. d’extrait + 0,50 d’eau physiologique,......-..+--+.++- O 
2. 0,25 c.c. d’extrait + 0,75 d’eau physiologique............+-+- O 
3. 0,45 ¢.c. Wextrait + 0,85 d'eau physiologique..........++++«- Unités. 
4. 0 c.c. 10 d’extrait + 0,80 d’eau physiologique........-+.-+.+: Milliers. 
5. Sérum antityphique en solution at p. 1,000 —1c.c. < Milliers. 
5 ee ee ries 1p. 10,000—1ec. JS2) oO 
i a = = 1 p. 100,000 — 1 c.c. ee 0 
De. aft Toll 4 p. 100,000 — 0-c.c. 30 ie a) 
Oy eS — or 4 p. 100,000 — 0 c.c. 10 =| Centaines. 
10, ee = = tp. 1,000 —1c.c. i oo 
4,0 — — — 1p. 10,000 —4 c.c. 3 oo 
Does _ = 4 p. 100,000 — 1 c.c. = S| Milliers. 
43, — — _— 1 p. 100,000 — 0 c.c. 40 o> Centaines. 
Wig ye Ss — — 4.p. 4,000 —1c.c. She oo 
ASS — — 4.p. 10,000 —1 c.c. oe oo 
Week ne, = 4. p. 100,000 — 4 c.c. =| Unités. 
Hideo ro = 1p. 100,000 —0c.c.10/ + | Unites. 
48.. — — — Ase 000 ARC eee eee oo 
19. Sérum frais de lapin 0 c.c. 85 dans 1 c.c. d’eau physiologique.| Centaines. 
20, Hau physiologique Ic: Cyt an... ..- ROLES DOH ocean CO.AC et 
21. 0,50 c.c. dextrait + 0,50 c.c. d’eau physiologique chauffée a 
62° pendant 30° minutes. ur. keum A ey seh eee as eee 0 
22. 0,50 c.c. d’extrait + 0,50 ¢.c, d’eau physiologique chanffée a} 
2°: pendant:30) minutese ser: eet eet eae eee 0 
23. 0.50 c.c. d’extrait + 0,50 c. c. d'eau physiologique chauffée & 
100° pendant.45. minulless cs centric ries eee eerie eene co 


Résultats : les quantités d’extrait, méme celles (0,10 et 
0,15 c. c.) qui sont les plus bactéricides, ne contiennent pas de 
compléments a l’égard des ambocepteurs typhiques, ce qui dis- 
tingue nettement l’extrait du sérum sanguin correspondant- 
Néanmoins, on obtientles déviations des compléments (Neisser 
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et Wechsberg). Nous n’avons d’ailleurs observé ce phénomene 
que cette seule fois. Dans les autres expériences, il est beaucoup 
moins prononcé ou méme fait complétement défaut. Ne pour- 
rait-on pas l’expliquer par la présence d’une certaine quantité de 
sérum, par suite d’un lavage insuffisant ? 

L’action bactéricide de cet extrait s’est conservée malgré un 
chauffage & une température de 62° et de 72°; elle a été détruite 
par l’ébullition. 

Extraction successive des substances bactéricides des leucocytes 
par lavages successifs avec Veau physiologique. — Apres avoir 
recueilli, au moyen de la centrifugation, le premier extrait qui 
a servi pour les expériences décrites, j’ajoute aux leucocytes 
restés au fond du tube 3 c. c. d’eau physiologique, je mélange 
soigneusement, et je laisse & la température de 37° pendant 
24 heures. Les parcelles solides sont ensuite séparées par la 
centrifugation, et le liquide est recueilli avec précaution au 
moyen de la pipette. J’obtiens de cette facon le deuxieme extrait. 
Audépot, j’ajoute encore 3 c. c. d’eau physiologique et je place a 
Pétave a 37° pour 48 heures, aprés quoi on sépare par la centrifu- 
gation et on recueille a la pipette le trocsieme extrait. Aprés cette 
opération, le tube ainsi que le reste des leucocytes est bouché 
avec un tampon d’ouate et laissé au laboratoire, pendant 2 jours, 
a la lumiére diffuse; ensuite on y verse 1c. c. 1/2 de solution 
salée, on place le mélange al’étuve pendant 48 heures, et, aprés 
la centrifugation, on obtient le quatriéme extrait. Au dernier 
dép6ot on ajoute encore 1 c. c. d’eau physiologique, le mélange 
est mis a l’étuve pour 24 heures et on recueille par le pro- 
cédé habituel le cenguiéme extrait. Avec ces 4 derniers extraits, 
ona fait ’'expérience suivante : On met dans des tubes 0. c.¢. 50 
de chacun des extraits avec 0 c. c. 50 d’eau physiologique, 
3 gouttes de bouillon et 1 goutte de culture typhique; les tubes 
sont alors placés a I’étuve pour 4 heures. Les ensemencements 
faits sur boite de gélose sont restés stériles. Il s’*ensuit done que 
ces 4extraits ont une action bactéricide. Ils ont conservé leur 
action bactéricide aprés avoir été chauffés pendant 30 minutes 
a la température de 62°, et ’ont perdue par un chauffage a la 
température de 84°. En méme temps, ils ne coutiennent pas du 
tout de compléments pour les ambocepteurs typhiques, comme 
cela apparait sur le tableau ci-dessous; a l’inverse du premier 
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extrait, ils n’ont pas manifesté de phénoménes de déviation des 
compléments, 


Nombre de 
Colonies 
Au bout de 4 h. 
a a Bee A — 
\ ce 
1, Sérum antityph. en solution 41: 4,000 —4c.c. \ 5 a oo 
ree ae — a4 p. 10,000 —1cee. |2 20 
aS 
ie — — a1p. 100,000 —1 cc. fy z oe 
Spe AE — a1 p. 100,000 — 0,1 c.c. oo 
ae 23 — atp. 10,000—1,0cec. 15... oo 
eters = » — ad p. 100,000—1,0cc.)8 § oo 
ven 
hye ES = <— a4 p. 100,000 —1,0 cc. |-- « oo 
| fk on 
Expérience 6. — Nous avons plusieurs fois observé que 


Vaddition de l’extrait leucocytaire aux sérums sanguins diminue 
Paction bactéricide de ces derniers. Dans l’expérience présente 
les conditions du phénoméne ont été plus exactement déter- 
minées. 

Dans cette expérience, ainsi que dans toutes celles qui 
suivent, j’ail, pour lVobtention des leucocytes, fait usage des 
injections de ‘Mellins food dans la cavité pleurale des lapins. 
L’extrait était préparé comme d’habitude. Comme on le voit 
Waprés le tableau ci-dessous, la dose bactéricide minimale était 
égale 40,25 c. c., aussi bien d’extrait que de sérum. Mais un 
mélange composé de parties égales d’extrait et de sérum ne tue 
pas tous les microbes, méme a la dose de 0,50 c. c.; seulement 
il en diminue considérablement le nombre. Pour obtenir un effet 
bactéricide complet, il a fallu employer 0,72 c. c. du mélange. 
Il sembie done qu’un des éléments du mélange — extrait ou 
sérum — ait perdu son action bactéricide. Certes, on peut aussi 
supposer que les deux éléments ont été affaiblis au méme degré 
ou a des degrés différents. C’est ce que nous avons cherché ad 
élucider au moyen des expériences suivantes : 

Le second phénoméne caractéristique de cette expérience, 
c'est que la température & laquelle le mélange de sérum et 


Oe tee 
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‘extrait perd ses effets est beaucoup plus basse que celle qui 
est nécessaire pour rendre inactif l’extrait seul, et correspond 
en général a la température qui rend inactifs les sérums san- 
guins frais. 


NOMBRE DES COLONIES 
TTS ee —~ 
Au bout de} Au bout de 


4 heures. 24 heures. 
I 
4] 4.0,5c.c. d’extrait + 0,30c.c. d’eau physiologique........ 0 0 
Al 2.052.CaCps y= EO TO1Cxc. Eee Te aeeeN Get 0 a 
f| 3.0,4c.c. — +0,9 c.c. Sa yy casos vs centaines = 
| 4.0,5c.c. — +0,50c.c.d’eau physiologique.(. 2% ; 0 0 
‘ y = Ls) & 98 } AS 
5.0,25c.c. — +0,735c.c. _ 23 Bs 0 centaines 
i} 6.0,4c.c. — +.0,90c.c. a ! Sas} milliers ae 
4] 7.0,5c.c. — -+0,50c.c.d’eau physiologique. 28 # .| milliers oo 
J] 8.0,28c.c. — +40,75c.c. _ 222] milliers 2° 
j JQAaeQ 
iI] 9.0,1c.c. —  +0,90c.c. = (OZoe| os co 
if] 10. 0,5 c.c.de sérum frais de lapin + 0,50¢.c.d’eau phys. 0 
j]] 11. 0,25 ¢.¢. - £01300. 
H] 42. 0,406. ¢. = + 0,90¢.¢. = centaines 
13. Mélange a parties égales d’extrait et desérum frais de] 
lapin 0,72 c. c. + 0,23 ¢. c. d’eau physiologique..| dizaines 0 


14. Mélange a parties égales d’extrait et de sérum frais de ‘ 
lapin 0,50 c. c. + 0,50 c. c, @eau physiologique.|entaines| entaines 


15. Mélange & parties égales dostinil et de sérum frais de 


lapin 0,25 c, ec. + 0,75 ¢. e. @eau physiologique.| millers co 
16. Mélange a parties égales d’extrait et de sérum frais de 
lapin 0,10 c. c. + 0,90 c. c. d'eau physiologique.. oo co 
17. Leméme mélange chauffé 30 minutes @ 57°, 0,90 c.c. + Fal 
OMOsCer cs (Areas PMV SVOLO CIT UC A wiata-ieinteeiree rere’. ei milliers oo 
‘48. Le méme mélange chauffé 30 minutes a 57°, 0,50 ¢.¢.+ — 
OrD0eCanc, deals phivslOlOsiquelc om «sche oetieses.6 _| milliers co 
19. Le méme mélange chaulfé 30 minutes 2579, 0,25 c.c. +} 
OM ORC Cae CeCA Ul PINyiSlOL OIC. stderemeetys siete sues) <7 oo oo 
20. Le méme mélange chanffé 39 minutes a 57°, 0,40c.c. + 
0.90 c. c. deau physiologique........ Aaiae sarin 2° oo 
21. Mélange a parties égales desérum frais de lapin et nie 
physiologique chautfe a57° pendant 30 min. 1,0 c.c. oo oo 
SPP WAUN PMY SLOLO SIME ACen Ci wen cinlorsi + «1 fe\esr)= [elas o7e otal oo oo 


Expérience 7. — Les leucocytes sont obtenus, comme dans 
Vexpérience précédente, ad l’aide du Mellins food. L’extrait est 
préparé comme d’habitude. 


es EL Sp ROE, She SEB. ee ae UR ten 
4a i, x yr . re ee “ 


\ 
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NOMBRE |[, 
CULTURE TYPHIQUE Ee al 
{,4¢.c. ‘extrait +’) c. c. 25 eau physiol.............. Me 0 
2) Ol Caen a0 extrait; 1 0nC. Cs (oneaU) PL ySlOlacr eyrrsate raster 0 
3. 1¢.c. extrait + 0 ¢.c. 25 de sérum inactivé de lapin... milliers 
&. te.c, sérum inactivé de lapin + 9 ¢. c. 25 eau physiol. el Mere 
5. 1 ¢. €2 25 eau physiologiquese, si... were s 2 oes sirens co 
6. 0c. c. 50 de sérum frais de ae + 0c. ¢.75 d’eau physiol. 0 
7, 0c. c. 25 = = ats. dl 4. Ge — Q 
Shy AUKCL, a1) — — +1 ¢e.¢. 15 — dizaines 


0 c. c. 50 d’extrait posséde une action bactéricide compléte, 
tandis qu’une dose double, c’est-a-dire 1 c. c. d’extrait, agit 
beaucoup plus faiblement en ne faisant que diminuer le nombre: 
des microbes, lorsqu’on y a ajouté 0) c. c. 25 de sérum inactivé 
du lapin. 

Expérience 8.—Ia étéinjecté, dans chacune des deux cavités. 
pleurales dun lapin, 8c. c. d’émulsion de Mellins food. 

On arecueilli au moyen de la pipette, dans la plévre droite, 
{4 c. c. d’exsudat riche en leucocytes, dont 90 0/0 étaient des. 
polynucléaires. On a recueilli autant d’exsudat, légerement 
sanguinolent, dans la plévre gauche. Pour la préparation de 
extrait, on n’a pris que les leucocytes provenant de la plévre 
droite, c’est-A-dire ceux qui n’étaient pas mélangés de sang. 
On a ajouté a ces leucocytes 3 1/2 c. c. d’eau physiologique et, 
apres avoir fait geler et dégeler le mélange a trois reprises, on 
Va placé & Pétuve a 37° pour 2h. 1/2. On a ensuite débarrassé 
le liquide des parcelles solides au moyen de la centrifugation et 
on la recueilli avec la pipette. On a obtenu ainsi le premier 
extrait. Au dépot restant on a.ajouté aussitét 3 nouveaux ¢, c¢. 
d’eau physiol. et, aprés avoir agité le tube, on ’aplacé & l’étuve 
a 37° durant 16 heures. Aprés quoi, le liquide a été débarrassé 
comme auparavant des parties solides par la centrifugation et 
on l’a recueilli & la pipette, ce qui a donné le deuxieme extrait. 


Nombre 
des 
coloniesau 


SS | 


pendant 30 minutes a 62° 

- 0,75 c. c. du 1° extrait + 0,50 d’eau physiol., le tout chauffé pen- 
dant 30 minutes a 72° 

5. 1 c.c. du 2¢ extrait + 0,25 c. c. deau physiologique 


— — _ de sérum inactivé du lapin........ 


= — —_ d’eau physiol., ie tout chauflé pen- 
dant 30 minutes a 62° 
.4c¢.c. du 2¢ extrait + 0,25 c.c. d’eau physiol., le tout chautlé pen- 


dant 30 minutes a 72°....... O 


. 0,50 c.c. de sérum frais du Japin + 0,75 c.c. d’eau physiol.......] Unités. 


{1.1 c. c. 25fd’eau| physiologique oo 


Pale 


. 1c. c. dexsudat débarrassé des leucocytes + 0,25 c. ¢. eau physiol.|Milliers. 


Résultats: le 1°, aussi bien que le 2° extrait, posséde une 
action bactéricide intense, qui est annulée par l’addition de 
sérum inactivé de lapin. L’action bactéricide de ces deux 
extraits persiste malgré le chauffage & 62° et 72° pendant 
30 minutes. L’exsudat débarrassé des leucocytes (pas com- 


plétement) par la centrifugation, ne posstde que des propriétés. 


bactéricides insignifiantes. 

Expérience 9. — On a injecté & 5 h. 1/2 du soir, dans. 
chacune des cavités pleurales d’un lapin, 8 c.c. de Mellins food. 
Le lendemain, & 10 heures du matin, le lapin a été saigné, la 
cavité thoracique ouverte, et on a recueilli dans chaque cavité 
pleurale 14 c. c. d’exsudat riche en leucocytes, dont 90 0/0 de 
polynucléaires. Les leucocytes ont été centrifugés, lavés deux 
fois & l’eau physiologique, puis, ajoutant 5 c. c. d’eau physio- 
logique, on a préparé l’extrait d’aprés la methode de Buchner. 
Cette préparation a duré 2 h. 41/2 a la température de 37°. 


ea 


ae 


oe 
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qe 


‘604 


ANNALES DE L’INSTITUT PASTEUR 


On a préparé simultanément et de la méme fagon un extrait 


des 


leucocytes des deux cobayes. 


(SD 


4 


. 0,75 c. c. d’extrait de lapin + 0,50 c. c. d’eau 
Physiologiquer, oc. i eae arate es sic sieeies seine 

. 0,75 c. c. d’extrait de lapin + 0,50 c. c. de sérum 
inactive dela pi a. .ee eee eee seit 
. 0,75 c. c. d’extrait de lapin + 0,50 c. c. d’eau 
physiol., le tout chauffé pendant 30 min. a 62°. 


. 0,75 c. c. extrait de lapin + 0,50 c. c. d’eau 


physiol., le tout chauffé pendant 30 min. a 72°. 
. 0,75 c. c. d’extrait de cobaye + 0,50 c. c. deau 
DSTO) ea (WKS Po aide cecio sboboo aan anccoo506c 
. 0,75 c. ¢. dextrait de cobaye + 0,50 c. c. de 
Serumiunac tive demlapimy mics wiencreise wei snes 
. 0,75 c. c. d’extrait de cobaye + 0,50 c. c. d’eau 
physiol., le tout chauffé pendant 30 min. a 62°. 
. 0,75 c. c. d’extrait de cobaye + 0,50 c. c, d’eau 
physiol., le tout chauffé pendant 30 min. 4 72°. 
. 0,50 c. c. de sérum frais de lapin + 0,75 c. c. 
d’eau physiologique 
. 0,50 c. c. de sérum frais de lapin + 0,75 c. c. de 
SenumMpINa Chive deMapila. cetscee see year cme 
. 0,50 ¢. c. de sérum frais de cobaye + (0,75 ¢. ¢. 
d’eau physiologique 
. 0,50 c. c. de sérum frais de cobaye + 0,75 c. c. 
derserum inactiverde lapimein.. ene se eens a0 
. 1,25 c. c. d’exsudat pleural de lapin, débarrassé 
des lleucooylesiy as hate stecouer «einer. 
. 1,25 c. c. d’eau physiologique 


NOMBRE DES COLONIES 


— a 


Au bout de 


4 heures. 


0 


milliers. 


0 
0 


co 


oo 


dizaines. 


0 


dizaines. 


0 


8 8 


Au bout de 


24 heures. 


0 
coo 
milliers. 


oo 


oo 
co 


Résultats: L’extrait leucocytaire du lapin est privé de 
son action bactéricide par addition de sérum inactivé de lapin. 
Mais si l’on ajoute ce sérum inactivé de lapin au sérum frais 
du lapin ou du cobaye, action bactéricide de ces sérums n’est 
pas affaiblie. 
Experience 10. — L’extrait est préparé comme d’habitude 


avec des leucocytes du lapin obtenus au moyen de Mellins 
food. 
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NOMBRE DES COLONIES 

Ce eS a ~ 
Au bout de Au bout de 
7 heuaes 30 heures. 


. 0,50 c. c. @extrait -+ 0,50 c. c. d’eau physiol. 0 0 
0,50 c. c. d’extrait + 0,50 c. c. d’eau physiul., 

le tout chauffé 30 minutes a 62° dizaines. dizaines. 
0,50 c. c. d’extrait + 0,50 c. c. d’ean physiol., 

le tout chauffé 30 minutes a 72° oo 
0,50 c. c. d’extrait + 0,50 c. c. d’eau physiol., 

le tout chauffé 30 minutes a 85° 

0,50 c. c. d’extrait + 0,20 c. c. de sérum 

inactivé de lapin centaines. 

0,50 c. ce. @extrait + 0,20 c. c. de sérum 

inactivé de cheval centaines. 

0,50 c. c. d’extrait + 0,20 c. ec. de bouillon . ) 

4 ¢. ¢. d’eau physiologique oo 

0,25 c. c. de sérum frais de lapin + 0,75 S, Gi 

d'eau DIMVS1OlO SIGNET = aise Gta sa.an siecle aaa: 0 

. 0,10 c. c. de sérum frais du lapin + 0,90¢. ¢ 

@eau physiologique...... BID SOnIOS SCORE dizaines. 


4 
2. 
3. 
4. 
5. 
6. 
hs 
8. 
9. 


o 


Cet extrait avait déja perdu son action bactéricide & la tem- 
pérature de 72°; donc il est un peu moins stable a la tempé- 
rature élevée qu’on ne l’observe habituellement. Mais il faut 
remarquer que la dose d’extrait chauffée (0. c. c. 50) était tres 
rapprochée de la dose minimale: peut-étre un léger affaiblis- 
sement, ousimplement le ralentissement de la propriété bacté- 
ricide, a-t-il pu entrainer la perte de Vaction elle-méme. Et en 
effet, d’aprés le tableau ci-dessous, on voit que 0c. c. 25 
d’extrait ne fait diminuer que peu et temporairement le nombre 
des colonies dans le tube. Mais lintérét principal de cette 
expérience et de celle qui suit, c'est que le sérum inactivé de 
lapin ou bien de cheval, ajouté a l’extrait dans la quantité 
de 0 c. c. 20 seulement, diminue considérablement son action 
bactéricide. Le bouillon, ajouté dans laméme quantité, ne pro- 
duit pas cet effet. En outre, comme on le voit sur le tableau 
ci-dessous, l’extrait, méme en quantité relativernent considé- 
rable, ne contient pas de compléments pour les ambocepteurs 
typhiques, alors que le sérum frais, pris en quantité 5 fois. 
moindre (0 c. c, 05), en contient. 
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i ———————————————————————————————— 


NOMBRE DES COLONIES 
ene = = 
Au bout de 9 h. Au bout de 30 h. 


Complément des ambocepteurs typhiques. 


= 


’ E ~~ 
4. Sérum antityphique en solution \ “3 
at p. 100 4,0". Cc... oe. S08 fas oo oo 
2. Sérum antitypbique en solution} & 
a Ape 000) = 100. Co renee oies ao) milliers oo 
3. eae aptityphique en solution ’ 5 
£05000 == 0 (es Crs arr etale 3 milliers co 
a ‘oii antity phique en solution-| . 26 
a1 p. 100,000 — 4,0 c.c.2.. 05. = milliers a) 
5. Sérum antityphique en solution | 
SA ps 1,000,000 4,0 nine oe F milliers oo 
6. Sérum "antityphique en solution \ 3 
ale py 100; ONC Cy csp rietere eee & of oo 
7. Sérum antityphique en solution} § 
BG 70 SAUL) ead IAD aun onsic dodo 0 cs co oo 
8. Sérum antityphique en solution : 
Get po LO 000 —- 10k noe en % oo oo 
9, Sérum antityphique en solution} © 
GA p> 100,000%— 1,00 0 oe = oo oo 
10. Sérum antityphique en n solution | > 
ade 1000 OO0V=—245 OF vor tratiae AF co oo 
41, Sérum antityphique en solution = 
ape l00) =e OC Clemence ae ae oo i) 
42. Sérum antityphique en solution |} .2 
ad pas 000l—— 4s ORC Ge pee. Se: centaines co 
13. Sérum antityphique en solution Teer 
&4 p.40,000 —4,0¢.¢. 0.0.0... Sg centaines oo 
44. Sérum antityphique en solution| 3 
a Unpel00 000m nO} cn ceae ne pole 0 0 
15. Sérum antityphique en solution | S = 
el rade OO OS000 Sema ncr ere sera aia centaines co 
16. 0,25 c. c. d’extrait + 0,75 ¢ c, d’eau 
physiologique PERS h bemoans OS onne Ooo GG milliers oo 
17. 0,10 c. c. dextrait + 0, 2a Cam Comaseau 
SMA OMOAU US eo oodconontGecs cobyoodest co co 


La « déviation des compléments », remarquée dans le pre- 
inier tube, peut s’expliquer facilement par l’effet neutralisant 
de la dose relativement grande (0c. c. 05) de sérum de cheval 
antityphique, 

Expérience 11. — Extrait agé de 3 heures, des leucocytes du 
lapin (Mellins food). 
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Nombre des 


colonies au 
bout de 4 h. 
1. 0,50 c. c. de sérum frais du lapin + 0,50 c. c. d’eau physiol... (0) 
20:25 — —_ + 0,75 _ _ (0) 
3. 0,10 ae a toe he UC here = 0 
4.0365 ‘ce. ¢. d’extrait + 0/50 c: c.d@’eau physiol......02.,.:.....% O 
5. 0,65 — + 0,50 e.c. de sérum inactivé du lapin..... pone 
6. 0,65 — + 0,25 c.c. d’eau physiol. + 0,25 c. c. de Mille 
SOHUMpINAGlIVGxLOULa pine sar cette arithe xe os meme ee hesolee wane environ. 
men O. Goud extrait, += 0,502, 6. dé bouillon. c)yccrteeris perch pee 10) 


Résultat : L’action bactéricide de extrait est annulé par 
Vaddition de sérum inactivé de lapin, alors que l’addition de la 
méme quantité de bouillon est sans influence. 


OBSERVATIONS SUR LE PHEMOMENE DE PFEIFFER. 

Nous nous sommes servi de la culture sur gélose du choléra 
asiatique « Bombay », agée de 24 heures, et du sérum anticho- 
lérique préparé a l'Institut Pasteur de Paris. L’extrait a été 
préparé par moi, comme dhabitude, avec les leucocytes du 
dapin. C’est ce méme extrait qui a servi pour l’expérience 9. 

1.5 gouttes de vibrions cholériques sensibilisés + 1 goutte 
de sérum frais de cobaye. — Formation typique de sphéres. 

2. 5 gouttes de vibrions cholériques sensibilisés + 1 goutte 
de sérum frais de lapin. — Formation typique de sphéres. 

3. 5 gouttes de sérum frais de lapin + 1 goutte d’émulsion 
cholérique dans l’eau physiologique. — Formation typique de 
‘spheres. 

4.5 gouttes de sérum inactivé de lapin + 1 goutte d’émul- 
sion cholérique. — La formation des sphéres ne s’observe 
pas. 

5.5 gouttes d’eau physiologique + 4 goutte d’émulsion 
ccholérique. — La formation des sphéres ne s‘observe pas. 

6.5 gouttes d’extrait leucocytaire du lapin + 14 goutte 
d’émulsion cholérique. — La formation des sphéres est plus 
tardive et moins abondante. , 

7. 5 gouttes d’extrait leucocytaire du lapin chauffé pen- 
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dant 30 minutes & 62° + 1 goutte d’émulsion cholérique. — La 
formation des sphéres est la méme que celle observée dans. 
Vexpérience 6. 

8.5 gouttes d’extrait leucocytaire du-lapin chauffé pendant 
30 minutes & 72° + 1 goutte d’émulsion cholérique. — La forma- 
tiondes sphéres estla méme que celle qu’on a observée dans les. 
tubes des expériences 6 et 7. | 

Les observations ont eu lieu 4 la température de la chambre 
pendant 3 heures. Ala fin, on pouvait voir, d’aprés la description 
ci-dessus, des sphéres typiques dans tous les tubes, sauf en 4 
et 5, tubes de controle. Dans les tubes 6, 7et 8 latransformation 
des vibrions cholériques en sphéres n’a pas été aussi typique 
que dans les trois premiers tubes. 

Nous avons pu, de cette fagon, constater la transformation 
des vibrions cholériques en sphéres sous I’ influence de l’extrait 
leucocytaire du lapin. I] est vrai que le phénoméne n’était pas 
aussi typique qu’avec des sérums normaux et frais. En outre, 
nous devons encore faire remarquer un fait intéressant, c’est 
que Vextrait chauffé a 62° et méme a 72° n’a pas perdu la capa- 
cité de transformer les vibrions en sphéres, Cette particularité 
le distingue franchement des alexines. 


DEDUCTIONS GENERALES ET CONCLUSIONS 


1. Les extraits leucocytaires du lapin, préparés selon la 
méthode de Buchner, avec l’eau physiologique, possédent une 
action bactéricide sur les bacilles typhiques. 

2. Les extraits leucocytaires du cobaye possédent des proprié- 
tés bactéricides trés faibles, ou méme en sont tout a fait privés, 

Laction bactéricide des extraits n’est pas détruite par le 
chauffage pendant 30 minutes a la température de 62° et de 72°, 
et elle lest par un chauffage a la température de 80-85°, La 
température de 72° a une action inconstante, mais dans la plu- 
part des cas elle n’est pas suffisante pour détruire l’action bac- 
téricide de l’extrait. 

3. Les extraits leucocytaires du lapin et du cobaye ne con- 
tiennent pas de compléments a légard des ambocepteurs 
typhiques. 


4. Si lon mélange lextrait leucocytaire avec un sérum san- 
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guin normal frais, ce mélange devient inactif & la température 
de 56°. 

5. L’addition & extrait d’un sérum normal chauffé prive 
extrait de son action bactéricide, effet qui ne se produit pas 
avec addition de bouillon, méme a dose plus élevée. L’ad- 
dition de ces mémes sérums inactivés au sérum normal du 


lapin et du cobaye n/affaiblit pas Vaction bactéricide de ces 


derniers. 

6. Sous linfluence de l’extrait leucocytaire du lapin, les 
vibrions cholériques subissent la transformation en sphdres 
(phénoméne de Pfeiffer), quoique ce phénoméne ne soit pas 
aussi nettement prononcé qu’avec les sérums normaux ou 
les sérums spécifiques. : 

Cette action de l’extrait n’est pas anéantie par le chauffage 
& 62° et 72° pendant 30 minutes. 

Nous pouvons done considérer comme démontré que des 
substances bactéricides peuvent étre extraites des leucocytes 
du lapin d’aprés la méthode de Buchner. Mais les faits que nous 
avons obtenus, nous permettent-ils de conclure que les extraits 
contiennent les mémes substances qui rendent bactéricides les 
sérums sanguins normaux? En d’autres termes, avons-nous 
réussi a prouver la présence des alexines dans les extraits leu- 
cocytaires? Une plus grande résistance a la température (ther- 
mostabilité) des substances bactéricides des extraits, l’absence 
de compléments & l’égard des ambocepteurs typhiques et 
lanéantissement de l’action bactéricide par laddition de 
sérums normaux chauffés, sont autant d’arguments contre 
Videntité des extraits avec les alexines des sérums. Involontai- 
rement une hypothése se présente a notre esprit : cest que les 
substances bactéricides des extraits leucocytaires sont analo- 
gues a ces substances thermostables, hémolytiques, que nous- 
méme et Morgenroth' avons décrit dans les extraits de certains 
organes. Cette hypothése n’est pas ruinée par le fait que l’ac- 
tion bactéricide des extraits leucocytaires se perd par le chauf- 
fage & une température supérieure & 72°; car nous avons 
démontré que l’action hémolytique des extraits organiques se 
ralentit considérablement aprés le chauflage. Nous avons expli- 
qué cette particularité des extraits chauffés, en supposant que 


4. Korscuun et Morcenrotu, Berl. Klin. Wochenschrift, 1902, n° 37. 
39 
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la substance hémolytique, précipitée par le chauffage en méme 
temps que l’albumine coagulée, ne passe que lentement dans 
la solution. En admettant la méme explication pour les extraits 
leucocytaires, on comprend que la substance bactéricide, se 
libérant lentement du dépot, ne puisse empécher la multiplica- 
tion des bactéries, bien que la substance bactéricide ne soit 
pas détruite. 

Cependant la composition trés complexe des albuminoides 
en présence nous oblige de nous abstenir de toute conclusion 
catégorique jusqu’a des recherches ultérieures. 

Mais quand on démontrerait que les extraits leucocytaires, 
préparés avec l’eau physiologique et selon la méthode de 
Buchner, ne contiennent pas d’alexines, ce ne serait nulle- 
ment une preuve contre l’origine leucocytaire des alexines des 
sérums sanguins. Le fait que les leucocytes vivants contien- 


nent des alexines dans leur intérieur est solidement établi,. 


principalement par les travaux de l’école de Metchnikoff. Par 
conséquent il se peut que les alexines aient été perdues a un 
temps quelconque de la préparation de nos extraits, ou bien 
quelles aient été neutralisées par des corps dégagés au 
moment de la destruction des leucocytes mémes, qui, comme 
on le sait, contiennent en abondance des corps extrémement 
différents. 

A Poceasion de ce travail je tiens & exprimer &.M. Metch- 
nikoff mon profond respect, ainsi que ma reconnaissance 
sincére pour sa bienyeillante attention. J’adresse également. 


expression de ma vive gratitude au D* Besredka pour l’aide 


- ; 
qu il a bien voulu me donner au cours de ce travail. 


Sur les opsonines et les antiphagines dans infection 
pneumoccocique, 


Pare Proresseur N. TCHISTOVITCH er V. YOUREVITCH privat-pocenr 


(Travail du laboratoire bactériologique de l’Académie de médecine militaire de Saint-Pétersbourg.) 


En étudiant d’aprés la méthode de Wright les modifications 
en teneur d’opsonines du sang de chiens, inoculés par le pneu- 
mocoque, nous avons constaté le fait intéressant qui suit : 

Nous procédions avec une éinulsion de diplocoques viru- 
lents dans une solution de chlorure de sodium a 0,85 0/0. 
Les diplocoques ayant préalablement subi une série de pas- 
sages par des lapins, avaient été cultivés sur du sérum sanguin 
coagulé et avaient bien conservé leurs capsules. Dans ces 
conditions nous avons observé une absence presque complete 
de phagocytose, méme quand un mélange de leucocytes, de 
sérum et de diplocoques était maintenu a l’étuve pendant 
30 minutes. 

Nous obtenions le méme résultat, tout aussi bien avec le 
sang des chiens normaux qu’avec celui des chiens définitive- 
ment guéris aprés des injections répétées de pneumocoques, 
quelques jours aprés que la température avait été normale et 
Vanimal gai. 

Si, par contre, cette méme culture virulente avait été bien 

lavée dans une solution physiologique, si on la centrifugeait & 
plusieurs reprises et si lon répétait lexpérience avec ces 
diplocoques lavés on obtenait une forte phagocytose, bien que 
les capsules des diplocoques fussent demeurées intactes apres 
le lavage. 
. . Nous avons constaté ensuite que les diplocoques, bien lavés 
et énergiquement phagocytables, perdaient de nouveau leur 
propriété d’étre englobés par les leucocytes si on les mélan- 
geait 4 la partie liquide de |’émulsion primitive de diploco- 
ques, séparée d’eux par centrifugation. 
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En méme temps les leucocytes, qui ne phagocytaient pas 
ces diplocoques, englobaient avec avidité d’autres microbes 


non virulents, les staphylocoques et les bacilles typhiques ise 


exemple. 

Il s’ensuit que l’absence de phagocytose des diplocoques 
virulents provient non pas du manque d’opsonines dans le 
sérum des chiens et non pas de l’incapacité phagocytaire des 
leucocytes eux-mémes, car ces mémes leucocytes englobaient 
trés bien les mémes diplocoques, lavés préalablement, aussi 
bien que les staphylocoques et les bacilles typhiques; mais 
cette absence de phagocytose doit étre due a la présence dans 
les cultures de diplocoques virulents, de certaines substances, 


-empéchant la phagocytose. 


Nous proposons de donner a ces substances, qui défendent 
les microbes contre lenglobement des phagocytes, le nom 
dantiphagines. 

L’expérience suivante va démontrer ce que nous venons 
davancer . 

Nous avons prélevé du sang a un chien complétement guéri, 
41 jours aprés une inoculation sous-cutanée d'un diziéme de 
culture de diplocoques sur sérum. 

Le sang avait été mélangé avec une solution de citrate de 
soude a 1/2 0/0; les éléments cellulaires avaient été éliminés 
par centrifugation et lavés avec une solution physiologique. 

Pour étre brefs, nous nommerons simplement « leucocytes » 
ce mélange de leucocytes et de globules sanguins rouges. 

Nous avons obtenu ensuite du sérum de ce méme chien. 

Une culture (sur sérum) de diplocoques virulents, agée de 
24 heures, était mélangée avec une solution physiologique et 
préparée en émulsion d’aprés Wright. \ 

Une partie de: cette émulsion était gardée pour 
lexpérience, tandis qu’une autre partie était exposée & une 
centrifugation prolongée afin de séparer la partie liquide d’avee 
les coccus. 

_ Nous nommerons la partie liquide contenant les antipha- 
gines « solution d’antiphagines ». 

Les diplocoques centrifugés étaient soigneusement lavés & 
la solution physiologique, recentrifugés, relavés avec une nou- 
velle solution physiologique et ainsi de suite a plusieurs reprises. 


a) a 


OPSONINES ET ANTIPHAGINES 613 


Voici les mélanges que nous avions préparés : 


Ne 1. Leucocytes du chien + son sérum + émulsion de diplocoques virulents. 

No-2.. — — + —— Ale — — lavés. 

No 3. _ — + — + mélange de diplocoques lavés avec 
une solution d’antiphagines, 

No 4, _ — 4+ _ + mélange de staphylocoques avec une 


solution d’antiphagines. 


Tous ces mélanges étaient maintenus a |’étuve pendant 
30 minutes. 


Résultat : 
e 
Ne t. Sur 400 leucocytes 40 coccus englobés. 
Ne 2. — — 456 — —_ 
Nason, oe = ee 2f 


No 4, Les leucocytes étaient bondés de coccus englobés. 


Cette expérience démontre combien le lavage des diploco- 


ques avait notablement augmenté leur propriété d’étre englo- 


bés par les leucocytes. 
Elle démontre aussi un nouvel abaissement de la phagocy- 
tose du a l’addition d’une solution d’antiphagines aux diploco- 


‘ques lavés. 


Enfin, l’englobement actif des staphylocoques par les leuco- 
cytes en présence des antiphagines diplococciques, prouve la 
spécificité de ces substances : elles ne défendent de la phagocy- 
tose que les microbes desquels elles dérivent. 

Nous avons constaté la méme défense spécifique des diplo- 
coques par leurs antiphagines pour les leucocytes des lapins. 


N° 1. Leucocytes ie lapin + son sérum + émulsion de diplocoques. 

Ne 2. — — + _ + émulsion de culture typhique. 

N° 3. — — + — + mélange d’antiphagines diplococci- 
ques avec une émulsion typhique. 


Tous ces mélanges avaient été maintenus a |’étuve pendant 
20 minutes. 
Résultat : 


Ne 1. Sur 100 leucocytes — 24 coccus englobés. 
(Nous avions observé 19 coccus daus 90 leucocytes.) 


Ne 2. 2 La phagocytose était tellement forte dans ces devx mélanges, qu’il était 
Ne 3. difficile de compter les bacilles typhiques englobés. 

La présence d’antiphagines ne se manifeste que dans les 
cultures virulentes de diplocoques. 
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Parallélement & l’affaiblissement de la virulence, disparait 
aussi la production d’antiphagines. 

Par contre, les diplocoques renforcés au moyen de pas- 
sages par des lapins recommencent a produire des antipha- 
eines. 

‘étude de V’influence thermique sur les antiphagines 
démontre que ces substances sont thermostabiles : elles sup- 
portent le chauflage & 85-95° C. pendant une heure et l’ébulli- 
tion & 100° pendant 20 minutes, sans perdre leur propriété 
antiphagocytaire. 

L’expérience suivante en fournit un exemple : 


Ne 4. Leucocytes normaux du chien + son sérum + émulsion de diplocoques 


virulents. 
Ne 2. —_ — — + — + émulsion de diplocoques 
lavés. 
No 3. — — — + —_ + diplocoques lavés, mélan- 


gés avec une solution 
@antiphagines. 
No 4. ia 2 = + — + diplocoques lavés, mélan- 
. gés avec une solution 
d'antiphagines, chauffee. 
pendant 41 h. & 80-85°, 


NewS: — — —- + — + diplocoques lavés + une 
solution d’antiphagines, 
soumise & Vlébullition 
pendant 20 minutes. 

Résultat : 
No 1. Sur 100 leucocytes — 8 coccus englobés. 
No 2. — — 338 
Ne 3. == eS = 
No 4. as — ft — 
No 5. = ae AD as 


Nous étant rendu compte des principales propriétés des 
antiphagines diplococciques, nous devons établir leurs rela- 
tions avec les toxines bactérielles, les agressines et les opso- 
nines. 

Les antiphagines diplococciques different des pneumo- 
toxines, avant tout par leur résistance ala température. D’aprés 
les observations des fréres Klemperer et d’Issaieff, les toxines 
des pneumocoques sont déja détruites & 60-70°. Par contre, 
nos expériences ont démontré que les antiphagines ne per- 
daient point complétement leurs propriétés, méme étant 


OT) ee SYS Pa. eh ee en, | 
| : | } 
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chauffées pendant une heure jusqu’A 90-95° ou bien soumises 
a une courte ébullition. 

Les antiphagines n’ont pas d’influence toxique appré- 
ciable sur les leucocytes : ceux-ci englobent irés bien des 
staphylocoques et d’autres microbes en présence d’antipha- 
gines diplococciques. 

Les agressines de Bail different, elles aussi, des antipha- 
gines par une moindre résistance au chauffage, car elles sont 
détruites a 70°. 

En outre, si l’on ne considére comme agressines que les 
substances ayant une action « agressive », qui affaiblit l’orga- 
nisme infecté, il serait & peine possible de ranger parmi elles 
les anliphagines, substances microbiennes défensives. 

Mais puisque Bail, Kikucki, Lévy et Fornet distinguent, 
parmi les propriétés des exsudats agressifs, celle d’empécher la 
phagocytose et puisque les exsudats peuvent contenir les pro- 
duits microbiens les plus variés, il se peut trés bien que ces 
exsudats contiennent entre autres des antiphagines. 

Les relations entre les antiphagines et les opsonines sont 
encore loin d’étre déterminées. 

Il est trés probable que les antiphagines sont élaborées par 
les microbes comme produits de défense. Elles peuvent étre 
des « antiopsonines » et la propriété acquise par les microbes 
pendant la vie dans l’organisme vivant, serait encore conser- 
vée pendant quelque temps dans les milieux de culture, 
comme par exemple la propriété de produire des capsules. 

La supposition contraire — c’est-a-dire que les opsonines 
seraient des anti-antiphagines — peut aussi étre admise. 

La présence d’antiphagines dans les cultures virulentes des 
microbes doit étre, entre autres, prise en considération dans 
Vappréciation des résultats de la détermination de l’index pha- 


gocytaire. 
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dans les sérums des animaux itraites par 
le ‘«M. Melitensis’’ et dans le sérum des 
malades atteints de fievre méditerranéenne. 


Par A, SICRE 
Médecin aide-major de 17¢ classe. 


Laboratoire de bactériologie de ’ hépital militaire de Tunis. 


Depuis que les travaux de Bordet et Gengou ont établi la 
présence d’une substance sensibilisatrice spécifique dans un 
grand nombre de sérums antimicrobiens! , dans le sérum des 
individus vaccinés aussi bien que dans celui des infectés ; depuis. 
enfin que la réaction de fixation de ces auteurs a été recherchée 
avec succes dans le sérum de malades atteints de fiévre 
typhoide’, de dysenterie bacillaire® ou de fiévres paratyphoides*,. 
il semble que l'étude d’une entité morbide infectieuse ne soit 
vraiment compléte qu’aprés la découverte du pouvoir sensibi- 
lisateur spécifique dans le sérum des malades. 

C’est par la méthode de Bordet et Gengou que Miiller et 
Oppenheim’ découvrirent les anticorps du gonocoque dans le: 
sang des individus atteints de blennorragie et que récemment 
encore, Wassermann, Neisser et Brucks ont essayé de créer: 
une méthode de diagnostic de la syphilis. 

MM. Bordet et Gengou eux-mémes’, il y a quelques jours a 
peine, utilisaient leur réaction de fixation pour établir la rela- 
tion intime entre la coqueluche et le microbe isolé par eux des 
exsudats bronchiques des jeunes enfants atteints de cette: 
maladie. 

Or, a l'étude de la fiévre méditerranéenne précise au point 

1. Borpet et Gencou, Annales de Institut Pasteur 1901. 

2. Wipat et Le Sounn, Soc. méd. des Hépitaux, 14 juin 1904. 

3. Cu. Dorren, C. R. Soc. de Biologie, 14 et 148 mars 1905. 

4. Rreux et Sacqueéptr, C. R. Soc. de Biologie, 25 noy. 1903, 

5. Mururer et Oppennem, Wien. klin. Wochen. 1906, vol. XIX, n° 29, 


6. WaAssEMANN, NeIssEr et Bruck, Deutsche med. Woch. 1906, vol. XXXII, n° 19... 
7. Borpet et Gencou, Annales de l'Institut Pasteur 1907, 
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de vue clinique et bactériologique, manquait la recherche des. 
anticorps. 

J’ai jugé utile de la poursuivre pour affermir l’individualité 
de cette maladie, pour mieux établir la relation indissoluble 
entre la fiévre de Malte et le micrococcus melitensis et pour vérifier 
enfin la spécificité des divers échantillons de ce microbe isolé 
soit a Malte, soit & Tunis. 

Le matériel nécessaire aux expériences a été rassemblé par 
M. C. Nicolle, directeur de l’Institut Pasteur de Tunis'. Les cas de 
fiévre méditerranéenne ne sont pas, sur le littoral tunisien, d’une 
extréme fréquence; ils appartiennent en outre presque exclu- 
sivement a la population israélite ou maltaise qui, d’ordinaire 
méfiante, ne permet pas des récoltes copieuses de sérum’, 

Les investigations ont porté sur des sérums de malades 
prélevés au cours d’une période de deux ans et conseryés. 
aseptiquement. 

Les échantillons les plus vieux avaient subi, au moment des 
expériences, une baisse trés sensible de leur pouvoir aggluti- 
nant; les plus récents avaient conservé a peu pres intégrale- 
ment leur puissance d’agglutination. 

Trois sérums d’animaux vaccinés contre le m. melitensis ont 
été soumis aussi aux,épreuves de la réaction dé fixation : 

1° Un sérum d’ane immunisé depuis un an par M. C. Nicolle 
contre le m. melitensis (échantillon de Shaw n° 1) par l’inocula- 
tion de cultures vivantes ; 

2° Un sérum de lapin immunisé contre le m. melitensis 
(échantillon de Shaw) ; 

3° Un sérum de lapin vacciné avec le m. melitensis (échan- 
tillou de Tunis)*. 

Les épreuves ont été faites avec six échantillons de m.m. de 
provenances diverses que jai désignés pour plus de commodité 
par les lettres suivantes : 


1. L’extréme complaisance de M.C. Nicolle m’a permis d’opérer ces recherches. 

Je suis trés. heureux de pouvoir lui adresser ici mes bien vifs remerciements, 

2. Malades de la clientéle de MM. les D's Cathoire, Hayat et Triolo. 

3. Vinoculation a été pratiquée avec une émulsion bien homogene en eau 
distillée obtenue par le raclage d’une culture sur agar agée de 4 jours. Chaque 
lapin a été saigné 23 jours environ aprés avoir recu sous la peau 1/2, Jet 2¢.c. 
de |’émulsion. 
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Bor asene Seon etes Echantillon de Malte Bruce. 

Sth caoogancadana0s : 

SW) Sodan og oto Fn oot. Echantillon de Malte Shaw. 

ol Pte arecenoodin . : 
Kopeincrsiisicd citar che ete Echantillon de Tunis. Kral. 
YESS ARE Kchantillon de Tunis. C. Nicolle isolé par 


ponction de la rate. 


Du sérum antityphique, du sérum normal de cheval et de 
lapin, des sérums de malades atteints de fiévre typhoide ou 
d’affections diverses, enfin du bacille d’Eberth, du bacille para- 
typhique A (échantillons Brion-Kayser et échant. de Tunis, 
Nicolle et Cathoire, 1905) ont été soumis aux mémes épreuves 
comme témoins. 

Je serai bref au sujet de la technique que j’ai employée 
pour ces recherches, C’est celle de Bordet adoptée par 
MM. Widal et Le {Sourd pour les sérums typhoiques et par 
M. Ch. Dopter pour les sérums dysentériques. 


Le sérum contenant les anticorps & délterminer était chauffé d’abord a 
56° pendant trente minutes pour détruirela cytase. Il était. mélangé ensuite 
a la dose de neuf.ou dix-huit gouttes, suivant son abondance, avec cing ou 
dix gouttes d’émulsion bien homogéne de m. melitensis dans l’eau physio- 
logique et de deux ou quatre gouttes de sérum alexique de cobaye saigné 
la veille ou le jour méme de !expérience. 

L’émulsion homogene de m. melitensis a toujours été préparée avec des 
cultures sur agar dgées de quatre jours, le m. melitensis ne donnant une 
culture suffisamment riche qu’aprés un séjour minimum de trois jours a 
Pétuve a 37°. 

Apres cing heures de contact, le mélange microbes, alexine, sérum 
chauffé était additionné de deux a quatre gouttes, suivant le cas, d’un 
deuxiéme mélange ainsi constitué : 

Une partie globules rouges de lapin longuement lavés a l’eau physiolo- 
gique. 

Deux parties de sérum hémolytique pour ces globules (sérum provenant 
de cobayes préparés par des injections intrapéritonéales répétées de sang 
défibriné de lapins et chauffé a 56° pendant trente minutes), 

Les mélanges ainsi préparés étaient maintenus & la température ordi- 
naire du laboratoire et examinés pendant vingt-quatre heures environ. 

Les résultats de la réaction de fixation commencent a apparaitre dés la 
fin de la premiére heure de contact. 

Jai considéré la réaction de fixation comme positive toutes les fois que 
les globules rouges formaient, au fond du tube, un agglutinat compact avec 
clarification nette du liquide séreux sus-jacent; elle a été jugée négative 
chaque fois que toute la masse liquide était hémolysée. Enfin, la vérifica- 


SENSIBILISATRICE SPECIFIQUE 619 


‘tion au microscope a révélé, dans les cas positifs, l'intégrité des globules 
rouges agglutinés dans les cas négatifs, la présence seule du stroma globu- 
laire nettement décoloré. 


SERUMS DES ANIMAUX VACCINES AVEG LE @ M. MELITENSIS ) 


Le sérum d’ane et les sérums de lapins vaccinés ont été 
expérimentés vis-a-vis des divers échantillons de m. m. 
énumeéré plus haut, et en présence de témoins représentés d’une 
part par du sérum de lapin etde cheval normaux, par du bacille 
paratyphique et du bacille d’Eberth d’autre part. 


Tasieau [| 
i. is 
So @ REACTION DE FIXATION 
S$ 3 — 
e g ll 
S38 
Ss B. paraty- 
= =| Micrococcus melitensts. phique du| ¢ 
& é type A e 
Lo. en ee a 
5 0 : 
E e Br | Sb, |Sh» {JSh, SSS Es Seca Eo Sh i 


Sérum d’ane immunisé....}4/2000} + +y+]/4+])+])—-]-|- 
Sérum de lapin immunisé.}1/100) + 
Sérum de lapin immunisé.} 1/80 | + 


Sérum delapin normal....| 0 —|—|— = 


Sérum de cheval normal... 0 a i ee ea Nem) (ea ea a i 


Les résultats consignés dans le tableau [ se résument 
ainsi : 

Le sérum des animaux vaccinés contre le m, melitensis contient 
une substance sensibilisatrice spécifique vis-a-vis de Véchantillon 
microbien utilisé pour Vimmunisation et vis-a-vis des autres microbes 
du méme type, mais @origines diverses. Les anticorps spécifiques 
ainsi décelés paraissent indépendants du pouvoir agglutinant. 

La réaction de fixation apparait avec la méme netteté sur 
un sérum fortement agglutinant aussi bien que sur les sérums 
dont Vagglutinine est faiblement active. 
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SERUM DES MALADES 


Les sérums de malades soumis aux épreuves de la réaction 
de fixation sont de provenances diverses et de dates diffé- 
rentes. 

Je les ai numérotés pour plus de clarté. 

Les cing premiers, conservés pendant un ou deux ans 
environ, avaient subi une baisse trés sensible du pouvoir agglu- 
tinant (je l’ai indiquée dans les tableaux ci-dessous qui grou- 
pent les épreuves). 

Le sérum II, altéré par un développement microbien, avait 
perdu son agglutinine. 

Cette altération explique vraisemblablement le résultat. 
négatif qwil a donné pour la réaction de fixation. 

Les sérums VI, VII et VIII, prélevés plus récemment (six 
mois environ), avaient perdu également une partie de leurs. 
propriétés agglutinantes. 

Le sérum IX était frais au moment des recherches. 

Tous ces sérums proviennent de malades atteints de F. M. a 
des degrés divers : ils ont été prélevés dans des cas bénins, de 
moyenne intensité on de grande gravité, ala période d’état 
au déclin de la maladie ou au début de la convalescence. 

Leur « étiologie méditerranéenne » a été verifiée, dans tous les 
cas, par l’agglutination et observation clinique. Hlle n’a pu, & 
notre regret, étre précisée par lisolement du microbe, pour les 
raisons que nous avons exposées ci-dessus. 

La lecture des tableaux I et III montre que la réaction de 
fixation donnée par ces sérums, en présence de témoins divers, 
a été positive avec tous les échantillons de m.m., indépendam- 

-ment du taux et malgré Vaffaiblissement du pouvoir aggluti- 
nant. 


CONCLUSIONS 


1° Des anticorps spécifiques, décelables par la réaction de 
fixation de Bordet, existent dans le sérum des animaux en 
état d’immunité active contre le m. melitensis et dans le sérum 
des malades atteints de F.M. ; 
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2° Ces anticorps se fixent sur les échantillons de m. meli- 
tensis de provenances diverses, aussi bien que sur le microbe 
vaccinant ou infectant; 

3° Ces anticorps paraissent sans relations avec ]’agglutinine 
du sérum, puisque la réaction de fixation est nettement positive 
dans tous les cas, indépendamment du taux et malgré l’attaiblis- 
sement de l’agglutination. 

Ces faits concordent avec ceux que MM. Bordet, Widal et 
Le Sourd ont observés dans la fiévre typhoide et avec ceux 
que M. Ch. Dopter a vus dans la dysenierie bacillaire. 


4er aout 1907. 
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Le Gérant : G. Masson. 
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